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Alle  Rechte  vorbehalten. 


Seinem  hochverehrten  Lehrer 


Herrn  Geheirarat  Prof.  E.  v.  Leyden 


gewidmet 


vom  Verfasser. 


Vorwort. 


Die  jBfewalti^en  Fortschritte  in  der  Erkenntnis  und  Behandlunitr 
von  Krankheiten,  die  die  medizinische  Wissenschaft  und  Kunst  in 
der  Neuzeit  gemacht  hat.  haben  nicht  vermoclit  das  Dunkel,  das  die 
fürchterlichste  Krankheit  der  Menschheit  —  die  Krebskrankheit  — 
am^bt.  zu  lüften. 

Xach  wie  vor  stehen  wir  dieser  unheimlichen  Krankheit  ratlos 
ire^enüber,  wenn  es  nicht  dem  Messer  des  Chirurjeren  gelingt,  früh- 
zeitig den  gesamten  Krankheitsherd  auszurotten. 

Aber,  abgesehen  von  der  Behandlung,  sind  wir  auch  in  bezug 
auf  die  Aetiologie  dieser  tödlichen  Erkrankung  nicht  viel  weiter,  als 
in  früheren  Jahrhunderten. 

Als  ich  nun  vor  etwa  sechs  Jahren  den  Gedanken  faßte,  alles, 
was  wir  über  die  Krebskrankheit  wissen,  zusammenzustellen,  da  habe 
ich  mir  die  Aufgabe  leichter  vorgestellt,  als  sie  in  Wirklichkeit  war. 
Das  Material  häufte  sich  in  ungeheurer  Weise,  tausende  von  Schriften 
behandeln  die  Krebskrankheit,  teils  in  monographischer  Form,  teils 
zerstreut  in  den  verschiedensten  A\'erken. 

l'm  dieses  Riesenmaterial  zu  ordnen,  zu  sichten  und  nach  be- 
stimmten Gesichtspunkten  zu  bearbeiten,  dazu  müßte  man  eigentlich 
seine  ganze  Kraft  einsetzen.  Ich  glaubte,  dieser  Aufgabe  —  die  fast 
einer  Dai-stellung  der  gesamten  pathologischen  Anatomie  vom  histo- 
rischen Standpunkt  gleichkommt  —  kaum  gewachsen  zu  sein,  zumal 
eine  umfangreiche,  praktische  Tätigkeit  mir  nur  wenig  Zeit  zu  der- 
artigen, zeitraubenden  Studien  ließ. 

Trotzdem  wird  der  Fachmann,  wie  ich  zu  hoffen  wage,  in  diesem 
Werke  alles  finden,  was  ihm  als  Gnindlage  für  fernere  Studien  dienen 
kann. 

Ks  ist  für  den  einzelnen  Falscher  unmöglich,  das  ungeheure 
Material  über  die  Krebskrankheit  zu  beherrschen,  auch  gab  es  bisher 
kein  Werk,  das  von  den  ältesten  Zeiten  an  bis  zur  Gegenwart,  dem 


VI  V<vwort. 

Arbeitenden  einen  Gesamtoberblick  ober  diese  Krankheit  bitte  seben 
kc^nnen. 

leb  glaobe  daher,  daß  aoch  der  praktische  ArzL  wenn  er  si^ 
in  den  Entwicklongsgang  dieser  bösartigen  Krankheit  vertiefen  wilL 
einen  Ueberblick  gewinnen  wird  ober  das.  was  wir  bis  hente  ober 
den  Krehs  wissen. 

Der  Forscher  aber  mößte  onter  allen  Umständen  ober  den  histori- 
.sehen  Entwicklongsgang  der  Krankheit«  deren  Aetiologie  er  zo  er- 
gründen socht  onterrichtet  sein. 

Leider  aber  genügen  in  den  seltensten  Fällen  die  Krebsforscha^. 
weder  aas  der  Vergangenheit  noch  aas  der  Gegenwart  dieser  ersten 
ond  notwendigsten  Voraossetzong.  Viel  Drockerschwärze  hätte  ge- 
<q>art  werden  können^  wenn  bei  den  Krebsforschem  die  historischen 
Kenntnisse  in  bezog  aof  die  Krebskrankheit  etwas  gründlicher  wären. 

Der  aofmerksame  Leser  wird  in  diesem  Werke  rieUach  die  Be- 
merkung finden,  daß  eine  Theorie,  die  schon  längst  widerlegt  war. 
aas  3Iangel  an  Kenntnissen  immer  wieder  von  Forschem  mit  einem 
erdrückenden  Beweismaterial,  das  aber  schon  von  anderer  Seite 
dorcbdacbt  and  erbracht  war,  bekämpft  ^urde. 

Ganz  mit  Recht  klagte  Virchow^)  über  diesen  Mangel  an 
hii4tori.s^;hen  Kenntnissen  bei  den  Medizinem: 

^Eh  ist  eine  der  schlimmsten  Seiten  unserer  gegenwärtigen  Ent- 
wicklungHperiode  in  der  Medizin**  (1870!),  sagt  er,  „daß  die  histori- 
sche Kenntniß  der  Dinge  mit  jeder  Generation  von  Stodirenden 
abnimmt.  Sogar  von  den  selbständigen^  jüngeren  Arbeitem  kann  man 
in  der  Kegel  annehmen,  daß  ihr  Wissen  im  höchsten  Falle  nnr 
3 — 5  Jalire  rückwärt»  reicht.  Was  vor  5  Jahren  pnblizirt  ist 
exi^tirt  nicht." 

VüHt  könnte  man  auch  heute  noch  dies  Klagelied  anstimmen. 

Man  mag  über  den  Wert  der  Geschichte  der  Medizin  denken 
wie  man  will  —  halten  doch  viele  diese  Wissenschaft  für  den  Arzt 
ihr  hedentungnloH,  da  die  Geschichte  nur  die  Irrtümer  und  Torheiten 
wiedernpiegelt  —  die  Geschichte  der  einzelnen  Krankheiten 
h\uf(fti((in  ist  für  das  Verständnis  und  die  Erforschung  derselben  von 
der  größten  lierleutung. 

,^Morhi  mm  eloquentia,  sed  remedirs  curantur*"  sagt  zwar  Cel- 
HUH,  und  mancher  Arzt  wird  auch  bei  der  Schilderung  des  Ent- 
wirkhuigHKangeH  unserer  Kenntnisse  über  die  Krebskrankheit  fragen: 
„WfiH  wiHMi'fi  wir  nun  vom  Krebs,  und  wie  können  wir  ihn  verhüten 
utul  ht'iU'U?'* 

IrU  hiiin*.  mir  Mühe  j(<*^'eben,  auf  die  erste  Frage  durch  diese 
Arhi'it  itUii*  Antwort  zu   gehen  —  die  allerdings  die  meisten  kaum 
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Vorwort.  VII 

hefriedigen  dflrfte;  denn  an  dem  Endziel  stehen  wir  noch  nicht. 
Noch  i¥issen  wir  niclit,  wodurch  die  Krebskrankheit  hervorgerufen 
wird.  Noch  sind  \\ir  bis  heute  nur  auf  Vermutungen  und  Hypothesen 
angewiesen. 

Aber  der  Forscher  soll  eine  Gnmdlage  vorfinden,  auf  der  er 
weiter  arbeiten  kann,  der  junge  Forscher  besonders  soll  sich  erst 
davon  überführen,  was  bisher  schon  gedacht,  experimentiert  und  ver- 
öffentlicht worden  ist,  damit  er  nicht  noch  einmal  schon  Durchdachtes 
wieder  dem  leidenden  Leser  vorerzählt  oder  dem  Zuhörer  vordemon- 
striert. Wie  wenig  Forscher  z.  B.,  die  den  Krebserreger  unter  den 
l*rotozoen  suchen,  haben  sich  überhaupt  mit  der  Protozoenkunde 
beschäftigt ! 

Es  soll  deshalb  das  vorliegende  Werk  nicht  nur  eine  Darstellung 
des  Entwicklungsganges  unserer  Kenntnisse  über  die  Krebskrankheit 
bieten,  sondern  auch  ein  zuverlässiges  Quellenwerk  für  alle 
diejenigen  sein,  die  sich  ernstlich  mit  dem  Studium  der  Krebskrank- 
heit beschäftigen. 

Ich  habe  deshalb  mit  der  giößten  Peinlichkeit  bei  der  gesamten 
Literatur  stets  die  Original  arbeiten  berücksichtigt  und  überall  dort, 
wo  mir  einzelne  Werke  nicht  zugänglich  waren,  eine  entsprechende 
Notiz  gemacht,  aus  welchen  Quellen  ich  mich  orientiert  habe. 

Bei  solchen  ausgedehnten  Studien  der  Originalliteratur  hat  man 
oft  Gelegenheit,  die  Flüchtigkeit  und  Fehlerhaftigkeit  vieler  Ar- 
beiten in  bezug  auf  Quellenangaben  kennen  zu  leinen.  Ein  Autor 
schreibt  immer  von  dem  anderen  ab ;  hat  sich  erst  einmal  ein  Fehler 
in  der  Quellenangabe  eingeschlichen,  dann  ist  dieser  aus  der  Literatur 
nicht  mehr  auszurotten.  Ich  habe  mir  Mühe  gegeben,  diese  Fehler- 
«luellen  aufzudecken,  die  selbst  in  die  besten  Lehrbücher  und  Mono- 
graphien Eingang  gefunden  haben  und  verweise  in  dieser  Beziehung 
auf  die  mannigfachen  Anmerkungen.') 


»)  Ich  vem-eise  iu  dieser  Beziehung  z.  B.  auf  .S.  41.  48.  58  (7i.*)  60  fl).  80  (1), 
Kl  (4^,  »1  i2),  97  (1).  ini  ili.  115  (2i.  125  l8\  126,  137  (3),  153  (1).  190  il),  207  {5i. 
2H8    2-,  255  (2).  298  (1).  356  i8i,  3()6  (5\  448  (1)  etc. 

Auch  die  von  Behla  zusamnieDjfeHtellte  ( 'arcinomliteratur  (etwa  5500  Publi- 
kationen) ist  nicht  ganz  zuverlä.ssi^.  Abgesehen  davon,  daÜ  bedeutende  Werke  nicht 
aufgeführt  sind,  wie  z.  B.  das  ^roße  Werk  von  Buugard.  ferner  die  Arbeiten  von 
B«»Tl.  Schleich  etc..  nind  z.  B.  folgende  Angaben  falsch:  Benecke  statt  Beneke: 
von  Broca's  bedeutendem  Werk  fehlt  das  Erscheinungsjahr.  Canuichall  statt 
i'annichael.  S.  85  Nr.  73  (^Ueber  Rückbildung  an  Zellen)  von  Ribbert  wird  fälsch- 
lich Hausemann  zugeschrieben.  S.  92  iXr.  210)  Bd.  IV  statt  Bd.  IX.  .S.  99  (Nr.  61 1 
lK»a  statt  1896.  S.  106  (Nr.  94)  Wiener  med.  W.  statt  Wiener  klin.  W.  (in  Schmidts 
.lahrh.  ebenfalls  fals<'h  zitiert i.  S.  108  (Nr.  132)  1889  st^tt  1^69.  S.  170  (Nr.  162i 
Bd-  VII  .»^tatt  Bd.  VIII.  S.  175  (Nr.  262)  Bost.  statt  Brit.  Nr.  264  ist  irrtümlich 
Baffer  allein  als  Autor  genannt,  die  Arbeit  stammt  von  Buffer  und  Walker. 
Von  Kust  8.  177  (Nr.  289)  fehlt  das  bedeutendste  Werk  —  die  Helkologie.  .s.  189 
iNr.  20«.  M.  Seelig  statt  A.  S.  215  (Nr.  128  u.  129)  werden  irrtümlich  Richard 
V.  Volk  mann  statt  Rudolf  Volk  mann  zugeschrieben.  S.  216  (Nr.  11)  1872 
*fatt   1873.    8.  216  (Nr.  14)  18J)6  statt  1W6.    S.  219  (Nr.  79)  1900  statt  1890  etc. 

•)  IHe  eingeklammerten  Zahlen  bedeuten  die  Anmerkungen. 


Vill 


Vorwort- 


Ich  habe  auch  stets  bei  Zitaten  genan  an^^egebeiL  wo  das  be- 
treffende Werk  zü  finden  ist  nnd  mich  nicht,  \iie  es  leider  üblich 
ist,  mit  einem  einfachen  L  c.  abgefunden. 

Kbenso  habe  ich  mich  bemaht,  ein  zuverlässiges  Antorenregister 
herzustellen,  \\ertlos  sind  solche  Register,  wenn  z.  B.  unter  einem 
Hammelnamen  wie  Möller.  Hoff  mann,  ohne  jegliche  Angabe  von 
Vornamen,  die  verschiedensten  Autoren  zusammengefaßt  werden. 

l'm  einen  Abschluß  in  der  Literatur  zu  erzielen,  habe  ich  nur 
die  Arbeiten,  die  bis  1905  erschienen  sind,  berücksichtigen  können; 
kasuistische  Mitteilungen  sind  nur  insoweit  berücksichtigt  worden, 
als  sie  einen  Fortscliritt  in  der  Erkenntnis  der  Krankheit  bedeuteten. 

Ho  möge  denn  diese  vorliegende  Arbeit  ihren  Zweck  erfüllen! 
HoUte  der  Verfasser  durch  Anerkennung  der  Zweckmäßigkeit  dieser 
mit  unendlicher  Mühe  verwirklichten  Idee  zu  weiteren  Forschungen 
auf  diesem  (xebiete  angeregt  werden,  dann  ist  die  Arbeit  nicht  um- 
sonst gewesen. 


Berlin,  im  August  1906. 


Der  Verfasser. 
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Engels  Lehre  von  der  Krebsdyskrasie.  Rokitansky's  Krebskrase. 
'Tuberkulose  und  Krebs  schließen  sich  ausl)  Entstehung  des 
Blastems  nach  Rokitansky.  Bekämpfung  des  Vogel'schen  Analogie- 
yesetzes  durch  Rokitansky's  Krasenlehre.  Anhänger  des  V o g e Tschen 
Analogiegesetzes:  Paul  Broca.  Pathologische  Anatomen  als  Krebs- 
forscher. Einseitige  Forschuiigsmethode.  Schuh  als  Forscher  vom  kli- 
nischen Standimnkto.  Chemische  und  mikroskopische  Unter- 
suchung des  Blutes  auf  spezifische  Bestandteile.  DerBlut- 
Cancer.  Bekämpfung  der  Bluttheorie  durch  Cruveilhier.  Unter- 
suchungen der  Krebsgeschwülste  auf  spezifische  chemische  Stoffe  (Käse- 
stofr.  EngeTs  Krebsin,  Führers  IMasma).  Führers  Einteilung  der 
Blastfiiie.  Langenbeck's  Untersuchungen  über  den  Venenkrebs.  (Ent- 
wickluntc  der  Krebszellen  aus  dem  Hlnte.j  Entdeckung  Langenbeck's 
von  der  L»ben>f ähigkei t  und  Wucherungsfähigkeit  der 
Krch^zf•j|e.  (Metastasen  durch  Verschleppung  von  Krebszellen!) 
L  a  n  ir  e  n  h  e  c  k's  T  i  e  r  e  x  ])  e  r  i  m  e  n  t  e  (Einspritzung  frischen  Krebs- 
snittr^  in   die   P>lutbahn    mit   positivem   Erfolg I).     Nachprüfung  dieser 
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Experimente  durch  Follin  und  Velpeau.    Klencke:    Die    Krebs- 
'eiJe   ein  selbständiger  Organismus  (Parasit),  als  Erklärung 
für  (las  Gelingen  der  Lange nbeck'schen  Erperimente.    VogeTs  Ein- 
winde.    Das  Rätsel  der  Metastasen.     Geschichte  der  Metastasen. 
Johannes  Müller's  Keimkörper.     Germinationstheorie.    Recamier's 
und     ^'  i  r  c  h  o  w's    Erklärung.      Fernwirkung.      Sympathische    Krebse.) 
Lan^enbeck^B    Experimente    als    Aufklärung    für    die    Metastasen. 
Bra  ch'a  Kritik  der  Experiment«.    (Transplantation  von  Zellen,  aber  keine 
Impfim^.)    Untersuchungen  über  das  Wachstum  des  Krebses.    (Intus- 
:<acception   und   Juxtapposition.)     Lebert's    Untersuchungen    i\ber    das 
Wachstum.    Bedeutung  des  Bindegewebes,  der  Zellen,  des  Krebssaftes 
und    des  Stroma  für  das  Wachstum  des  Krebses.     Das  Gefäßsystem 
des  Krebses.    Erklärung  der  Rezidive.    Lokal  oder  Diathese? 

Die  Einteilung  der  Geschwülste 178—215 

<iutarti>5'e  und  bösartige  Geschwülste.  Die  verschiedeneu 
Formen  des  Krebses  zur  Zeit  der  Blastemtheorie.  Aus- 
sonderung alter,  bisheriger  Abarten.  Aufstellung  neuer 
<Tra|»pen.     Chemische   Untersuchung  derselben. 

IVbersioht  Ober  die  bisherige  Art  der  Einteilung  der  Geschwülste.  Kenn- 
zeichen der  gutartigen  Tumoren  nach  JohannesMüller.  Die  L  a  e  n  n  e  c  - 
sehe  Einteilung  verdrängt  die  Leberfsche  Einteilung  der  Geschwülste 
'Henle.  Vogel).  Älikroskopische  Diagnose  des  Krebses  (Vogel). 
Virchow's  Heterologie,  Heterochronie  und  Heterometrie  als  Einteilungs- 
prinzip der  Geschwülste.  Bösartige  Geschwülste  nach  Virchow.  Kli- 
n  i  sehe  Einteilung  der  Geschwülste  nach  Schuh  und  Velpeau.  B  r  o  c  a's 
Einteilung  der  Geschwülste  in  homöomorphe  und  heteromorphe.  Kritische 
J!H>ndeniiig  der  nicht  krebsigen  (Geschwülste  von  den  Krebsen.  iStellun^- 
nahme  zu  dem  Fun^j^us.  Neue  Krebsarten:  Der  Zottenkrebs  (R oki- 
tansltjj,  H  e  n  1  e  s  iSyphonoma.  Untersuchungen  über  den  Zottenkrebs 
Ton  Kruch,  Gerlach,  E.H.  Weber  u.a.  Der  Zottenkrebs  ist  keine 
selbständige  Krebsform  (Virchow).  Chemische  Untersuchungen  der 
Kreb^j^neschwulst  (Bibra  u.  a.).  Das  Osteoid  (Johannes  Müller). 
1  Dtersuchungen  über  das  Osteoid  durch  Gerlach  und  Volkmann.  Der 
"Ällertkrebs:  Verworrenheit  der  Ansichten  über  diese  Krebsform.  Ge- 
"'•^''e  Untersuchungen  von  ('ruveilhier.  Erste  histologische  Unter- 
k*^K^^^  von  Johannes  Müller  (UoUonema).  Beziehungen  des  Gallert- 
kjvbseH  jcu  den  Colloidgeschwülsten  Untersuchungen  von  Frerichs. 
^''^^öxHche  Beschaffenheit  der  Gallerte.  Lst  der  (iallertkrebs  bösartig? 
'j|*^»k  1  tansky).     Trennung   des   gallertigen    Sarkoms   vom   Gallertkrebs 

ri*  ^  -*  t  a  n  8  k  y ).  Untersuchungen  K  o  k  i  t  a  n  s  k  y's  über  den  (i  e  r  ü  s  t  b  a  u 
V  i?*^  (iallerte  des  Gallertkrebses,  (iallerte  ein  freier  Erguß  des  Blastems. 
.  ^'"■^^^iiimen  des  Gallertkrebses.  L  e b e  rt's  Ansichten  über  den  (iallertkrebs. 
^^^    X^tnr  der  Uolloidkönierchen.    Stellungnahme  Hannovers  und   der 

"VT  tischen  Krebsforscher  zum  Gallertkrebs.  Untersuchung  der  Uolloid- 
*««5^tÄnz  durch  Führer.  Stellung  Vir chow's  und  Buhl's  zum  CoUoid- 
«ftacfr,   Herkunft  der  Gallerte.  Untersuchungen  der  (iallerte  von  8  c  h  r  a  u  t , 

I|''*terund  E.  Wagner.  Der  Cysten  krebs:  Kokitansky's  Be- 
J^"^*'ibung.    Uruveilhier's  Uystencancer.    Cancer  vesicularis  (Schuh). 

*iicer  anormal  (Velpeau):  Das  Chloroni  (grüner  Krebs).  Erste 
De^^f «hreibung  von  A  r a n.    I* a n  z e r k  r e b  s  (B  a  h  r sj.    V  e  1  p e a  u*s  ..Scjuirrlie 

Das  Sarkom. 

XK  ^'^^  Auffassung  über  die  Xatur  dieser  Geschwulstform.     (Gah»n, 

•^    J^fnethy.  J.  Vogel).     Lebert's  „Tumeurs  fibroplastiques**.     Unter- 

'^'^^^Htfen  von  Houel  (Tumeurs  embrio-plastiques).     Abart  der  Sarkom»*: 

''^*bin*j<  ^Tumeurs  avec  plaques  ä  noyaux  multiples**.    Pagets  Mveloid. 

^^^Unng  der  deutschen   Autoren  (Schuh  und  Wedl)   und   der  «mi^'- 

v]L*^*ben  Forscher  zu  der  Sarkomfrage.    Genauere  Untersuchungen   über 

^r  anatomische  Natur  der  Sarkome  durch   U.  Volk  mann.     Virchows 

"^^^ihnng  der  Sarkome  in  die  Gruppe  der  Bindesubstauzgesehwülste. 

II* 
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Das  Caneroid  und  das  Epitheliom. 

Die  speziftsche  Zelle  und  das  Caneroid.  Ist  das  Caneroid  eine  bösartijife  Ge- 
schwulst? Hautkrebse,  Pott's  Schomsteinfegerkrebs  j^ehören  zu  den 
Cancroiden.  Verwirrung  durch  Leber t's  Pseudocancer.  .Stellung- 
nahme Lebert's  zum  Hannoverschen  Epitheliom.  Försters 
Papillome.  Epithelioma  gehört,  nach  Leb  er  t,  zu  den  Cancroides  de  la 
peau.  „Cxlobes  epidermiques**  charakteristisch  für  Cancroide.  Anhänger 
der  Lehre  von  der  „spezifischen  ZeUe"  verneinen  die  Krebsnatur  des 
Cancroids.  Klinischer  Verlauf  des  Cancroids  spricht  gegen  Krebs.  Die 
Gegner  der  Lehre  von  der  spezifischen  Zelle  rechnen  das  Caneroid 
zu  den  Krebsen.  Der  Befund  von  Intercellularsubstanz  in  Epitheliomen 
durch  Rokitansky.  Eckers  Untersuchungen  über  die  epitheliale 
Abstammung  des  Epithelioms.  Verschiedenartige  Ansichten  über  das 
Caneroid.  Benuett's  Caneroid  (Geschwulst  mit  krebsigem  Charakter, 
aber  i^ic|^t  krebsigem  Bau). 

Virchow's  Stellungnahme  zu  der  Cancroidf rage.  Definition  des 
Krebses.  Cancroidalveolen.  Die  Aehnlichkeit  der  Struktur  mit  der  der 
Cholesteatome.  Hannovers  Einwände  ge^en  Virchow's  Unter- 
suchungen. Schuh's  flacher  Krebs.  Histologischer  Unterschied 
zwischen  Carcinom  und  Caneroid  nach  Förster.  Feinere  Unter- 
suchungen über  die  Entstehung  des  Epithelialkrebses.  Unterschied  der 
Entwicklung  normaler  Horngebilde  von  der  des  Epithelialkrebses 
(J.  Bessel).    Folliculäre  Form  des  Epithelioms  (Führer). 

Der  Zylinderepithelkrebs. 

Bidder's  und  Reinhard  t's  erste  Untersuchungen.  Mikroskopische  Unter- 
suchung dieser  Krebsform  durch  Förster. 

Ist  in  dem  Caneroid,  Epitheliom  und  Gylinderepithelkrebs  Krebssaft  vor- 
handen? Im  bejahenden  Sinne:  Hannover  und  Cruveilhier.  Can- 
eroid identisch  mit  Krebs  nach  der  Ansicht  deutscher  Forscher. 
Englische  und  französische  Forscher  sind  geteilter  Meinung.  Unter- 
suchungen der  Ansbreitungswege  des  Cancroids  durch  französische 
Forscher  (das  Caneroid  verursacht  keine  allgemeine  Generalisation). 
Gegenbeweis  von  Paget  und  Virchow  erbracht.  Velpeau's  Vortrag 
über  Virchow's  BefSnde.  Weitere  Beobachtungen  über  Generalisation 
des  Cancroids.  Diskussion  in  der  Pariser  medizinischen  Aka- 
demie (1854)  über  die  Spezifizität  der  Krebszelle,  die  Malignität  des 
Pseudocancer  und  über  die  Heilbarkeit  des  Krebses.  Einteilung  des  Can- 
eroid nach  Houel. 

Das  Ulcus  rodens  (Jacob).  Weitere  U ntersuchungen  dieses  IMmors  durch 
Lebert,  Paget  und  Rokitansky. 


IV.   Die  Celliüarpathologie  und  ihre  Bedeutung 

für  die  Krebslehre 217— h26 

Histogenetische  Periode 217—326 

Yirchow's  Keliii8toek-(Bindegeweb8-)theorie  1853  .    .    220—225 

Virchow's  Untersuchungen  über  die  Zellentstehung.  Das  Gesetz  der  kon- 
tinuierlichen Entwicklung.  Omnis  cellula  e  cellula!  Wichtigkeit 
dieser  Entdeckung  für  die  ganze  Pathologie.  Art  der  Zellvermehrung. 
Heteroplasie  der  Neoplasmen.  Endogene  Zell  Vermehrung  bei  Car- 
ciiionien.  Prioritätsstreit  zwischen  Remak  und  Breuer.  Virchow's 
Theorie  von  der  Entwicklung  der  (^ancroidzellen  aus  den 
B  i  11  d  e  g  e  w  e  b  s  k  ö  r  p  e  r  c  h  e  n  I  Die  Bedeutung  des  Reizes  für  diesen 
Vorgang:.  Das  Bindegewebe  als  Keim  statte  aller  Krebsge- 
schwülste. Anhänger  dieser  Theorie:  Pohl.  Senftleben,  0. 
Weber,  E.  Xenmann  u.  a.  Virchow's  topographische  Geschwulst- 
lehre. 
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Die  BeklmpftaBg  der  Tirchow'scheH  Bindegewebstheorie  .    225—226 
(Kemak*s  Keimblättertheorie.) 

Ine  3  Keimblätter.  Differenzierung  derselben  und  Entwicklung  der  einzelnen 
Ori^ne.  His'sche  Untersnchnng  über  den  Urnieren^ang  und  das  Endo- 
thel. Kemak's  Lehre  von  der  Entwicklung:  der  Epithelialzelle 
aus  der  Epithelialzelle.    Verirrte  embryonale  Keime. 

Die  Epithelialtheorie 226-241 

Nachweis  der  Entstehung  der  Epithelialkrebse  der  Haut 
aus  dem  Ektoderm  durch  Carl  Thiersch. 

Ecker'»  und  Mayor's  Ansichten  über  den  Epithelialkrebs.  Historische 
l'ebewicht  über  den  Werdegang  der  Epithelialtheorie.  Thiersch's 
epochemachendes  Werk!  {:>ystemati8che  rntersuchungen 
aber  die  Herkunft  der  epithelialen  Zellen  in  den  Krebs- 
jfeschwftlsten.  Störungen  des  statischen  Gleichgewichts 
zwischen  Bindegewebe  und  Epithel  als  Ursache  der  Krebs- 
hildung.  Degenerationserscheinungen  der  Krebsgeschwulst.  Diagnosen- 
Stellung  iStückchenuntersuchungl).    Die  H  Arten  der  Kecidive. 

Weiterer  Ausbau  der  Epithelialtheorie  durch  Billroth 

und  Walde v er. 

Bill  rot  b's  Unterscheidung  von  Bindegewebs-  und  Epithelialkrebs. 
Kinwände  gegen  Thiersch's  Theorie.  Erklärung  für  das  Vorkommen 
T<in  Epithelial  krebsen  an  Stellen,  die  normalenveise  kein  Epithel  haben. 
I»ie  Affektion  der  Lymphdrüsen  und  die  Epithelialtheorie.  Thiersch's 
Transplantationstheorie.  Billroth's  Uebergang  zu  der  Thiersch'schen 
Kpitbelialtheorie.  Billroth's  Erklärung  der  Metastasenbildung  bei  den 
Epithelialkrebsen.     Billroth's  Einteilung  der  Krebsgeschwülste. 

Waldeyer's  Untersuchungen  tlber  den  epithelialen  Ursprung  aller 
t'arcin<»me:  Die  intra-  und  interlobuläre  Krebswucherung.  Die  carcinoma- 
t4iseii  KOrper.  Die  Entstehung  des  8troma.  Nachweis  des  epithelialen 
Untprungs  des  Magen-,  Leber-  und  Nierenkrebses.  Geschieh te 
•Ifr  Metastasenlehre.  Das  Verhältnis  der  Metastasen  zu  der  Epi- 
thelialtheorie. Waldeyer's  Untersnchuniren  über  die  Krebsmeta- 
•itajien  lEmbolie-Kontinuität-epitheliale  Einwanderung!)  Biologisoher 
rnt<*n*chied  zwischen  Bindegewebs-  und  Epithelialzellen.  Das  ^Stroma  ist 
liind  eure  webigen  Ursprungs.  Die  Einheit  aller  Uarcinomformen  (Al- 
ve^ilar-Epithelialcarcinom-Uancroid).  Histogenetische  Entstehung  de^  Ade- 
n«>ii]:*  und  Oarcinoms.  Waldeyer's  ätiologische  Hypothese  von  der 
Alti^hnüruug  epithelialer  Elemente  durch  eine  indurative  Bindegewebs- 
wachemng.    Sarkom  und  Carcinom. 

Die  Endotheltheorlen 241— 2or> 

Weitere  Forschungen  über  den  (Tallertkrebs.     Die 

Eudothelien  der  Lymnhget'äUe  als  Ausgangspunkt  der 

Carcinombildung.     Köster's  Theorie. 

i'arl  Köster's  Endotheltheorie:  Bekämpfung:  der  Kemak'schen  Keim- 
hlätterlehre.  Das  Uancroid  mit  hyaliner  Degeneration  aus  den 
Lvmphgefißepit hellen  hervorgehend.  Be<leutung  der  L  y  m  ]>  h  u:  e  f  ä  U  - 
en«lothelien  für  die  Bildung  der  Uarcinome.  Historische  Ueber- 
r&ii-ht  über  die  Beziehungen  des  LymphgefUüsystems  zur  Krebspathologie. 
Recklinghansen's  Untersuchungen  über  die  Beziehungen  der  Lyniph- 
i^tHOe  KU  den  (^ancroiden.  Untersuchungen  der  Uancroi<lzapfen  durch 
K«»#ter.  Analogie  der  Anastomosen  der  Uancroidzapfen  mit  dem  Lymph- 
^vst«Bi.  Nachweis  durch  die  Versilberungsmetho<le :  U ebergang  der 
IkrebwEeilen  in  die  Lymphgefäßzellen.  Beteiligung  des  Binde- 
l^w«*bes  am  Aufbau  der  Krebsgeschwulst  (Recklin^rhuusen's  Konju- 
sration  der  Zellen!).  Drüsenhypertrophie  als  Vorstadium  der  Krebs- 
enfwicklnng.  Verdickung  der  Media  der  Arterien  charakteristisch 
für  Krebstumoren.  Entwicklung  von  Krebszellen  aus  Muskelkörper- 
i-hrn  lO.  W^eberi.  Untersuchungen  über  den  (iai  lert  krebs:  Histo- 
rinrhe  UebewK'ht   über   die  Herkunft  und  Bedeutung   der   (iailerte. 
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HaQäer*:^  Unter^ochunjB^n  ober  die  Gallerte  aU  regressive  Zell- 
metamorpho?te.  IHe  Gallerte  als  Sekretionsprodukt  {Schnitze. 
Heilmann),  als  Schmelzprodukt  des  Bindegewebes  iLange. 
Kösters  rntersuchnngen  über  die  Gallerte  (variköse  Anschwellnnfir 
der  Lymphgefäße).  Das  Cancroid  ist.  nach  Kost  er.  ein  Carcinom. 
Anhänger  der  Endotheltheorie:  E.  Wagner  und  Pagen- 
stecher. 

Untersuchungen  über  die  histogenetische  Entstehung  des 
Carcinoms  aus  Sarcolemmkernen.  Knorpelzellen.  Blut- 
irefäüendothelien  und  den  farblosen  Blutkörperchen.  Me- 
tastasenlehre und  Bindegewebstheorie.  Die  epitheliale 
Infektionstheorie. 

Dai*  Bindegewebe  einzelner  Organe  als  Ursprungsort  von  Krebs- 
tumoren: Ans  Sarcolenimkernen  (Popper  und  Volkmann),  aus 
K  n  orpel  Zellen  (0.  Weber»,  K  n o c  h  e n körperchen  iSchujskv). 
(f  ussenbauer's  Theorie  von  der  Entstehung  der  Krebss:eschwülste  au.s 
dem  Endothel  der  Blutkapillaren.  Anhänger  dieser  Theorie  (Vajda 
und  Steudeneri.  Das  Venensystem  und  seine  Bedeutung  für  die 
Krebsbildung  (Puchelt  E  Spaeth).  Der  Venenkrebs.  Die  weißen 
Blutkörperchen  als  Ursprungsstätte  der  Krebsgeschwülste.  ( '  1  a  s  s  e  n*s 
Untersuchungen.  Das  Verhältnis  der  Classen'schen  Hypothese  zu 
Köster's  Endotheltheorie.  Bollett's  Keimzellen  als  Ausgangspunkt 
des  Carcinoms. 

Metastasenlehre  und  Bindegewebstheorie:  Die  epitheliale  Infektion 
(Klebs).  Die  epitheliale  Infektionstheorie:  Untersuchuniren 
von  3Iüller  und  Maier:  Umwandlung  der  Bindegewebszellen 
durch  ein  unbekanntes  Virus  zu  Epithelzellen.  Malignität 
des  Carcinoms  durch  epitheliale  Wucherung  aUein  nicht  bedinsrt,  nur  in 
Verbindung  mit  epithelialer  Infektion  des  Bindegewebes.  Stütze  dieser 
Theorie  (Friedreich's  Beobachtung!).  Wanderzellen  das  vermutete 
Virus  '('lassen). 

Bas  Terhftltnis  der  Epithelialtheorie  zu  der  Endothel-  nnd  der 

epithelialen  Infektionstheorie 255—26 

Waldeyer's  weitere  Forschungen  zur  Stütze  der 

Epithelialtheorie. 

W  a  1  d  e  y  e  r's  weitere  Untersuchungen  zur  Stütze  der  Epithelialtheorie.    Nach- 
weis des  epithelialen  Ursprungs   des  Leberkrebses  durch  Xaunyn. 
Nachweis  Waldeyer's,  daß  alle  Organ  krebse  epithelialen  Urspnmgs 
•  sind.    Mitteilungen  von  Birch-Hirschfeld,  W.  Müller  u.  a.     Wal- 

deyer's Untersuchungen  über  die  Keimblätter  (Differenzierung,  Verhalten 
der  Zellen  der  einzelnen  Keimblätter).  Modifikation  der  Remak- 
schen  Keimblätterlehre  durch  Goette  und  vauBambeke.  Primitiv- 
keime und  Keimblätter.  Untersuchungen  Waldeyer's  über  das 
morphologische  und  biologische  Verhalten  der  Krebszelle:  Orga- 
nische gegenseitige  Verwachsung  der  Epithelialzelle  gegenüber  der 
Endothelzelle.  Unterschied  zwischen  Epithel-  und  Endothelzelle 
iBlut-  und  Lymphgefäße,  Intercellularsubstanz).  Metamorphose  der 
Epithelzelle  (^Horn-,  Colloid-,  Schleimmetamorphose).  Fortpflanzung 
durch  kontinuierliche  Vermehrung  spricht  für  die  epitheliale 
Entstehung  des  Krebses.  Entstehung  junger  Epithelien  aus  prä- 
existierenden  Epithelien  beim  Kegenerationsprozeß.  Wal- 
deyer's Einwand  gegen  Classen's  Theorie  ( Wanderkörperchen  gehen 
nie  in  Epithelien  über).  Verwechslung  der  Wanderzellen  mit  kleinen. 
i  durch  Beiz  entstehenden  runden  Zellen.   Wald  e  y  e  r's  E  i  n  w  a  n  d  ^egen 

^,  Köster's   Theorie:   Erhaltung  der  Lymphgefäße   neben   der  Krebs- 

1  bildnug.     Frühes  Einwandern  der  Epithelialzellen   in  die  Lymphgefäße. 

i  Milz.   Knochen  etc.  sind,   nach  Waldeyer.   nie   der  Sitz  einer  pri- 

^  mären  K^eb^e^kraukuniJ:.    Erhaltensein  der  Epithelart  in  den  Metastasen. 

;  Untersuchungen    (armalt's    über    die    Intaktheit    des   Lymphgefäß- 

endothels  in  Krebsgeschwülsten.    Waldeyer's  Kritik  der  epithelialen 
[  Infektionstheorie    und    des    Friedreich'schen   Falles.     Möglichkeit    der 

Entstehuutr    eines    bösartigen   Tuniurs   aus   Eudothelien   (Lymphangionw 
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luedttlJare).    Metastasen  durch  Verschleppung  von   Epithelien.     Bewe- 
2ran^8fähigkeit  der  Krebszelle  (Hoffmann,  Stricker.  Car- 
n»aJr  a.  a).    Amöboide  Bewegungfen  der  Kernkörperchen  der  Epithel- 
zellen  (Eimer;.     Lupus    und    Ulcus    rodens    und    ihr   Verhältnis   zum 
<'arcinom.    Das  Carcinoma  keratoides.    Erster  Entwicklungsvorgang 
des  Tarcinoms.    Wachstum  des  Krebses  aus  sich  heraus.    Vier 
Krehsgruppen.    Plattenepithel  und  Zylinderepithelkrebse. 
r>rü  3  en  krebse.      Leber-     und     Nierenkrebse.      Tief  en  wachst  um. 
rnterschied  zwischen  einer  Papillär-  und  Krebsgeschwulst.    Ursache  der 
Krehübildnng     bei    nicht   epithelialen    Organen    (sekundär    verirrte 
Keime).     Uarcinom   oder  Epithelioma    Verhältnis   des   Stroma   zu   den 
Krebskörpern    maUgebend    für    die    Krebsart.      Metamorphose    des 
^^troma  und  der   Krebskörper   (Schrumpfung,   Verhomung.  Verfettung, 
C  u  1 1  o  i  d  e  n  t  a  r  t  u  n  g).    W  a  1  d  e  y  e  r's  Untersuchungen  über  den  Zotten- 
krehs    und   den    Krebssaft.  '  Waldeyers   Einteilung   der    Ge- 
schwülste.    Definition   des   Carcinoms   als   atypische,   epi- 
theliale   Neubildung.     Anatomischer    und    klinischer    Unterschied 
zwischen  Sarkom  und  ( 'arcmom.    Ursache  der  Kezidivbildung  (Analogie 
«ler  Kpithelzelle  mit  Parasiten!). 

Vitf  Stellung  des  Adenoma.  (\vlindroma  und  Molluscum  con- 
tagiosum in  der  Onkologie  vom  cellularpathologischen 
Standpunkte .    2ß9— 277 

<T ♦* .i* c h i  o  h  1 1  i c h e  Uebersicht  über  die  Entwicklung  der  Lehre  vom  Adeno ni. 
Billr4»th's  Untersuchungen  über  das  Adenom.  Das  Verhältnis  des 
Adenom  zum  Carcinom  (Billroth).  Orth's  adenomatöse  Epithe- 
liome. (Geschichtliche  Uebersicht  über  die  Entwicklung  der  Lehre 
Vom  i '  y  1  i  n  d  r  o  m  a.  B  i  1 1  r  o  t  h's  Beschreibujiir.  ( 'ylindroma  und  Schlauch- 
knoriK*l;c:eschwulst.  Die  Entstehung  der  zylinderförmigen  (tebilde  nach 
^  «»1k  mann.  Identität  der  Enchondnjsis  proliferans  mit  dem  ('ylindroma 
^ir^•how).  Physalidenbildung  (Virchow).  Entstehung  der 
I^^^ysMiliten  durch  Invagination  (Steudener).  Spätere  Bezeichnunjren  des 
* '.ylindroma  (destruierende  Papillargeschwulst.  Schlanchsarkom).  Ent- 
.''tt^huutr  des  Uylindroma  aus  dem  Bindegewebe  (Förster,  Fried - 
Ff'jfh  u.  a.i.  I>ie  Anhänger  der  Epi thelialtheorie  erklären  das 
(\vliu€lr«>ma  für  keine  selbständige  Geschwulst.  Ansichten  der  An- 
•^^JT^r  der  Endotheltheorie:  Entstehunir  aus  den  Endothelien  der 
Lyni|ihj^r(»fgß^  (Schleimcanrroid).  aus  den  Kapillarkernen  iSteudeneri. 
*  yliu«! r oma  ist  eine  ( '  o  1 1 » i  d  e  n  t  a  r  t  u  n  g  ( W  aide  y  e  n.  Ausgangspunkt 
voiu  I^^rithel  iplexitorme  Angiosarkomelj.  Hubert  Sattler's 
rin#?fhon<le  Untersuchungen  über  das  Cylindrom:  Entstehung  der 
rhysaliden  durch  hyaline  Degeneration  der  (^lefäUe.  Ausgangspunkt  von 
!*•?  ~^*^ventitiazellen.  Bedeutung  der  zylindrischen  hyalinen  (tc- 
binit.'  (Busch,  31eckel,  Bill  rot  h,  Mai  er  u.  a.).  Entstehung  durch 
rine  Vom  Kern  ausgehende  Zellmetamorphose  (Sattler).  Die  Orbita 
**}"  i'iebliugssitz  des  Uylindroma.  Klinische  Erscheinungen  (keine 
Ka<h,*^j^  schnelle  Rezidive).   ( 'ylindrom  ein  1* s a m m o s a r k o m  (S a 1 1 1  e r). 

Jlfllnsr  u  jn  contagiosum:  Bisher  als  echter  Krebs  auiresehen.  Hist(>- 
'^'*^i  l  *'^'>'icht  über  die  bisherigen  Ansichten.  Virchow's  Unter- 
'*tt*'huuj|^en.     Das  3Iolluscum  contagiosum  ein  hyperplastisches  Epitheliom. 

Die  Anbftngrer  und  Gegrner  der  Epithelialtheorle    .    .    277— Hl H 

Anir<*iUtMner  Ueberblick  über  den  Stand  der  Krebsfras:e  zu 
ili«^ser  Zeit.  Stellung  der  französischen  und  e  ntr  lisch  en 
r*>rscher  zu  der  deutschen  Lehre. 


Anhän4»i*|.   ^j^^^  Epitheltheorie   unter  den   Chirurgen   und   Klinikern  (Lücke. 
^^Unyn.    Billroth  u.  a.i.     Vermittelnde   Stellung   zu   den   einzelnen 


bomung.  Fettmetamurphose,  schleimige  Krweichung.  Verkalkung).    Vir 
<^bow's  (tegnerschaft  gegen  die  Epithelialtheorle  (scheinbare  Entwiek- 
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lun^  aus  Epithelien).  Anhänger  von  Virchow(M.  Perls,  Sudhoff, 
Brigidi).  Hoeber's  Untersuchungen  Ober  den  Indifferenzzustand 
der  Zellen.  Bindegewebe  und  Epithelien  als  Ausgangspunkt  der 
Krebsbildung  (Perewerseff,  Wolfberg,  Popper  u.  a.).  Anhänger 
der  Köster'schen  Endotheltheorie:  Bajewski,  R.  Schulz.  Endo- 
thel- und  Epithelkrebs.  Beschreibung  von  Endothelkreb^ 
(Böhme,  Neelsen  und  Boström).  Mttller's  epitheliale  Infektions- 
theorie gestützt  durch  R.  Maier  (Umwandlung  der  Bindegewebszellen 
durch  eine  Fermentwirkung  zu  Epithelzellen).  Anhänger  der  Classen- 
Ächen  Theorie:  Ho^gan,  Belopolski.  Schoebl  u.  a.  Sieg  der 
Waldeyer'schen  Epitheltheorie.  Virchow's  Rückzug  (Möglichkeit  der 
Metaplasie  der  Bindegewebszellen  doch  vorhanden!).  Kritik  der 
W a  1  d e y e r'schen  Definition  des  Carcinoms  als  a t y p i s c h e ,  epitheliale 
Neubildung  durch  Richard  Schulz.  Unterschied  zwischen  Clavus 
und  Carcinom.  Carl  Friedländers  Untersuchungen  über 
atypische,  epitheliale  Neubildungen.  Vorkommen  derselben  bei 
Lupus,  Lepra,  in  den  Papillae  circnmvallatae  (Ziel er),  bei  Naevus 
(Pindikowski).  Friedländer*s  anatomische  Definition  der 
Krebsgeschwulst. 

»Stellung  der  französischen  Forscher  zu  der  deutschen  Epithel- 
theorie; Festhalten  an  der  Blastemtheorie  (Robin,  Cornil. 
Broca).  Ueberwiegen  der  Anhänger  der  Virchow'schen  Bindegewebs- 
theorie.  Vereinzelte  Anhänger  der  Epitheltheorie  (Laboulbene). 
Epitheliom  als  Bezeichnung  für  die  Entstehung  der  Geschwülste  aus 
Epithelzellen.  Bindegewebe  und  Epithel  als  Ausgangspunkt  der 
Krebsbüdung  (R a n v i e r  und  Demouchy).  Definition  des  Carcinoms  bei 
den  französischen  Forschem.  Robin's  Substitutionstheorie.  Theorie  mixte 
der  französischen  Krebsforscher.  Anhänger  der  Endotheltheorie 
/Demi^ville). 

.Stellung  der  englischen  Forscher  zu  der  Epitheltheorie:  Definition 
des  Carcinoms.  „Cancerous  grouth"  (Vermischung  aller  möglichen  Neo- 
plasmen). Anhänger  der  V  i  r  c  h  o  w'schen  Bindegewebstheorie  in  der  Mehr- 
zahl (Creighton,  Arnott  u.  a.).  Anhänger  der  (Masse n'schen  Theorie 
(Wood ward).    Morgan's  Schlummerzellentheorie. 

Das  Endotheliom.  Weitere  Modifikationen  der  Remak'schen 
Keimblätterlehre.  Genauere  Untersuchungen  über  die  Ab- 
stammung des  Endothels  und  Epithels. 

Der  Endothelkrebs  eine  scheinbare  Stütze  der  Virchow'schen  Bindegewebs- 
theorie. Der  Endothelkrebs  eine  Infektionsgeschwulst  (Neelsen).  Ver- 
schiedenartige Bezeichnungen  der  von  den  Endothelien  ausgehenden  Tumoren 
(Pleuritis  carcinomatosa,  Lymphangitis  carcinomatose  etc ).  Schwierigkeit 
der  Klassifikation  des  Endothelioms  in  Hinsicht  auf  die  Remak-Hissche 
Keimblätterlehre .  Einteilung  der  Geschwülste  von  A 1  b  e  r  t  s  und  Z  i  e  g  1  e  r 
auf  Grund  dieser  Lehre.  Umwälzung  in  der  Lehre  von  den  Keimblättern 
durch  die  Untersuchungen  von  0.  und  R.  Hertwig  (Z  w  e  i  keim  blätter- 
lehre I\  Scharfe  Trennung  zwischen  Epithel  und  Endothel  nicht  durch- 
führbar. Was  ist  Endothel?  Ist  der  Endothelkrebs  ein  echter  Krebs? 
His'sche  Untersuchungen  über  Archiblast  und  Parablast.  Klebs'  Ein- 
teilung der  Geschwülste  in  Archiblastome  und  Parablastome.  Hanse- 
.  mann's  Kritik.  Was  ist  Epithel?  Mißverständnis  durch  Virchow's 
epitheloide  Zellen.  Hansemann's  Definition  der  Epithelzelle  (^Situation). 
Historische  Uebersicht  über  die  Herkunft  der  Bezeichnung  Epithel.  Der 
Endothelbegriff  bei  den  französischen  Forschem.  Definition  der  Endothel- 
zelle  von  fiansemann  nach  entwicklungsgeschichtlichen  Grundsätzen. 
Untersuchungen  von  Klaatsch  über  das  Vorkommen  von  Epithelien  in 
allen  Hohlräumen.  Identität  von  Endothel-  mit  Epithelkrebs.  Epithel 
als  morphologischer  Begriff.  Die  Epit  hei  verbände.  R.  Volkmann's 
Untersuchungen  über  die  Endothelgeschwülste.  Einteilung  der  Geschwülste 
auf  histogenetischer  Basis.  Endothelzellen  sind  besonders  differenzierte 
Zellen.  Enge  Beziehungen  des  Endothels  zum  Bindegewebe.  Beziehungen 
des  Endothelioms  zum  fcJarkom  und  Carcinom.  Ausgangspunkt  des  Endothel- 
krebses  der  serösen  Häute  von  den  Endothelien  der  Lymphgefäße 
(Glockner,  Mulertj.  Verwechslung  von  Endothel  der  Saftspalten  mit 
dem  der  Lymphgefäße  (Volk mann).     Infektiöser  Reiz  (v.  Reck- 


Inhaltsverzeichnis.  XXV- 

Seite 
linehansen)   und  Wachstum   des   Endothelioms.     Ver&ndernng 
der  Endotheizellen  durch  den  Reiz  (Cornil).    Vorkommen  nnd  Sitz  der 
£ndotheliome  (Speicheldrttsengeschwülste !).    Anatomischer  Bau  des  Endo- 
thelioms (V  0 1  k  m  a  n  n).    Die  Entwicklung  eines  Endothelioms.    Verhalten 
des  Binde^webes  bei  der  Entwicklung  des  Endotlielioms  und  Carcinoms. 
Morphologie   der  Endothelzelle.     Sekretion   der   Endotheizellen. 
Kasuistische  Mitteilungen  ttber  Pleuraendotheliome.   Morphologischer  Unter- 
tichied   zwischen   Endothel-   und   Epithelzellen,    zwischen   Endothel-   und 
Epithelkrebs.    Diagnose  des  Pleuraendothelioms  aus  den  morphologischen 
Bestandteilen  des  Exsudats.    Nachweis  von  Glykogen  und  Fett  in  den 
Endotheizellen  (Quincke,  Drießen  u.  a.).    Klinischer  Verlauf  des 
Endothelioms  und  Carcinoms     Die  von  den  Wandelementen  der  Ge- 
frküe  ausgehenden  Endotheliome  und  Peritheliome.    Angiosarkome 
l^hGren  nicht  zu  den  Endothelionien.    Unterschied  zwischen  Endothel- 
iind   Perithelwucherungen.    Eiijteilung  der  Endotheliome   vom 
histogenetischen  Standpunkt.   Hau semann's  Einteilung.   Amann's 
vereinfachte  Klassifikation  der  Endotheliome.    Peritheliom  eine   Unterart 
der    Endotheliome    (Pick).     Die    Knochenendotheliome.      Primäre 
Darmendotheliome,    Magenendotheliome,    Speicheldrüsen- 
endotheliome.    Die  vom  Nodulus  caroticus  ausgehenden  Endotheliome. 
Familiäre  Endotheliome.    Die  Metastasenbildung   bei   den   Endo- 
theliomen  ebenso  wie  bei  Carcinomen.    Die  Muskelmetastasen.    Art 
der   .Ausbreitung  in  den  Lymphwegen  der  Nerven.    ( 'harakteri^tik  der 
Endothelmetastasen  (metabolischer  Prozeli).    Das  Bindegewebs- 
i^erfist  der  Endotheliome.    Variation  der  Formen  nach  der  Beschaffenheit 
die^s  (T^rftst€8.    Metamorphose  der  Endotheliome  (Verkalkung,  hyaline 
r>e|^neration).    Unterscheidung  der  Degenerationsprodukte  der  Zellen, 
des  ^troma  und  der  (tefäß wände!  Chemisches  Reagens  zur  Unter- 
Ticheidang    von    Bindegewebs-,    Epithel-    und    Endotheizellen 
Ernst.   Ribbert    u.  a.).      Das    Endothel    ist    eine    Abart    des 
Epithel.    Das  Endotheliom  bildet  keine  Stütze   für  die  V^ircho wasche 
Bindege webst heorie     Wichtigkeit  des  M  u  1 1  e  r  b  o  d  e  n  s  für  den  ( 'harakter 
der  (»eachwulst  (Virchow-Hansemann).     Die  Auskleidungiizellen  des 
Peritoneums  und  der  Pleura  sind  epithelialer  Natur  (Hanse- 
mann».    Verwechslung  von  Bindegewebe  mit  Bindesnbstanz.    Charakte- 
ristik der  Endotheizellen  nach  Hansemann.     Carcinoma  epitheliale 
und  endotheliale.    Entwicklung  des  Stroma  beim  Endotheliom  (Hanse- 
uiann).    Sarkomatöse  Formen  der  Endothelgeschwülste.     Die  Parotis- 
en<l<itheliome  sind,  nach  Hanse  mann,  Mischgeschwülste.  Adenomatöse 
Endotheliome   (lokale   Malignität,    geringe    Neigung    zu    Metastasen- 
hildongi.    Peritheliome  sind  Sarkome  (Hansemann).    Modifikation 
der    Lehre   von   den   Endotheliomen   durch   die   Untersuchungen  Kr(»m- 
pecher's    (Basalzellenkrebse-Endotheltumoreu    gehen    von    den    Basal- 
zellen aus).    Die  Endotheltheorie  eine  Stütze  für  die  Epitht*  1- 
f  he<»rie! 

Die  Cellnlarpathologie  nnd  die  Diathesenlehre     .    .    318— 32B 

Die  Rezidive  und  die  multiplen,  jjrimären  Carcinome 
und  ihre  Beziehungen  zur  Diathesenlehre. 

Wirhtivrkeit  der  Cellularpathologie  für  die  H ist o genese  des  Carcinoms.  Be- 
tonung des  pathologisch-anatomischen  Standpunktes  in  der  Krehs- 
lehre  von  selten  der  deutschen  Forscher.  Geringe  Berücksichtigung 
de:«  ätiologischen  Moments.  Die  Bestrebungen  der  französischen 
F*»rscher  zur  Lösung  des  ätiologischen  Problems  der  Krebsbildung. 
Historische  Uebersicht  über  die  Entwicklung  der  Diathesenlehre. 
Broca*8  Diäthescfnlehre  (Induktive  Methode).  Erklärung  der  Meta- 
stasen (Consensus  nerveux,  Emlwlie  cancereuse  Cruveilhier,  Ver- 
^ichleppung  von  Krebszellen*::').  Wissenschaftliche  Begründung  der 
Metasta^enlehre  durch  Virchow  und  seine  Schüler.  Was  ist  Diathese? 
C  rnveilhier,  Guibout).  Diathese  syphilitique.  scrophuleuse.  herpe- 
tiqae.  Unterschied  zwischen  Herpes.  Syphilis  und  Cancer.  Neoplastische 
IHathete  iVerneuil).  Der  Pessimi«<mus  in  der  Therapie,  eine  Folge  der 
I »imthesenlehre.  Bougard's  Bekämpfung  der  Diathesenlehre.  Die  eng- 
lischen Forscher  teils  Anhänger  der  lokalistischen  Theorie  (Morgan ), 
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teils  der  Diathesenlehre  (Pag^et).  Diskussion  in  der  Londoner  patho- 
logischen Gesellschaft  (1874).  Morgan's  Verteidigunjj  der  lokalistischen 
Theorie.  P  a  g  e  t's  Gründe  für  die  Diathesenlehre  (Heredität,  Degenerations- 
krankheiten). Historische  Uebersicht  über  die  Diathesenlehre  bei  den 
deutschen  Forschern.  Einfluß  der  Cellularpathologie  auf  die  Diatheseu- 
lehre  in  Deutschland.  Wilhelm  Beneke  als  Verteidiger  der  Dia- 
thesenlehre: Erklärung  des  Begriffs  Konstitution.  Die  pathologi- 
sche Beschaffenheit  der  Säfte.  Ursache  der  krankhaften,  konsti- 
tutionellen Anlage.  Proportionsstörung.  Anormale  anatomische  Beschaffen- 
heit einzelner  Organe  ( Enge  und  Weite  der  arteriellen  Gefäße  etc.).  Wechsel- 
hej^iehung  zwischen  Säftemischuag  und  Organfunktion.  Charakteristische 
Eigenschaften  der  Krebsdiathese  (Ueberschuß  von  Bildungsmaterial, 
gute  Knochenentwicklung,  weite  Arterien,  Anlage  zur  Fettbildung,  Ver- 
hältnis der  Krebskrankheit  zur  Tuberkulose,  Verteidigung 
der  Rokitansky'schen  Lehre.  Bürde t's  Untersuchungen  über  das 
Verhältnis  der  Tuberkulose  zum  Carcinom.  Reichtum  des  Blutes  an 
Myelin  und  Cholestearin  (Beneke).  Versuch  Beneke's,  Morgan's 
Theorie  zu  entkräft€n.  Die  präcarcinotische  Diathese  (Beneke). 
Versuch,  die  Diathesenlehre  mit  den  Grundsätzen  der  Cellular- 
pathologie in  Einklang  zu  bringen  (van  Carput,  Rudolf  Beneke. 
Woodhead  u.  a.).  Vitale  Scn wache  der  Zellen.  Störungen  des 
(ileichgewichts  zwischen  funktioneller  und  vegetativer  Zelltätigkeit. 
Weitere  Anhänger  der  Diathesenlehre  in  Deusc bland  (Esmarch, 
Alberts  u.a.).  Die  erworbene  und  ererbte  Anlage.  Erklärung  des 
Begriffs  Disposition  von  deutschen  Forschern  (Gewebsschwäche). 
E.  Wagner's  Untersuchungen  über  die  Lehre  von  der  Disposition. 

Die  Rezidive  im  Lichte  der  Diathesenlehre.  Thiersch's  lokalistisehe 
Theorie.  Das  kontinuierliche  Rezidiv  (Billroth- Winiwarter). 
Anhänger  der  Thiersch'schen  Lehre  (Boll,  AVinter).  Petersen's 
Erklärung  der  Rezidive  als  Folge  einer  Diathese.  Fabre-Domergue's 
lokalistisehe  Theorie  der  Rezidivbildung.  ,.Recidive  ä  distance  und 
sur  place"  der  französischen  Forscher.  Mißverständnisse  durch 
Thiersch's  regionäres  Rezidiv.  Königes  Einteilung  der  Rezidive 
(lokal,  regionär,  metastatisch).  Winters  anatomische  Einteilung 
(lokal.  Lymphdrüsenrezidiv,  metastatisch).  Einfluß  der  Lehre  von  dem 
unizentrischen  und  multizentrischen  Wachstum  auf  die  Einteilung  der 
Rezidive. 

Die  multiplen,  primären  Carcinome  im  Lichte  der  Diathesenlehre: 
Casuistische  Mitteilungen.  Multiple  Carcinome  derselben  und  verschiedenen 
Art.  Die  Kontaktinfektion.  Kennzeichen  der  primären  Carci- 
nome (Bill  rot  hj.  Die  earcinomatöse  Disposition  als  Grundlage 
der  multiplen,  primären  Carcinome  (Buch er).  Histologischer  Unter- 
schied zwischen  Primär  tumor  und  Metastasen  (Waldeyer, 
Schiinmelbusch.  M.  Walter).  Walters  Erklärung  für  die  Ent- 
stehung der  multiplen,  primären  Carcinome.  Die  Disposition  als  ein 
wichtiger  Faktor  (Geschwulstanlage  Ii. 


V.    Die  Embryonaltheorien    ....   327-40y 

Bestrebungen  zur  Lösung  des  ätiologischen  Problems. 

Franz  Boll's  Theorie 329—337 

Versuch  einer  Lösung  des  ätiologischen  Problems  vom  entwicklungsgeschicht- 
licheu  Standpunkt  aus.  Fehler  der  bisherigen  Theorien.  (Lnbewiesene 
Voraussetzun jj  der  Wucherungstähijtrkeit  aller  Gewebe.) 
Untersuchungen  über  das  Wachstum  embryonaler  Orifane.  Analogie 
zwischen  dem  \\'achstum  der  Krebsgeschwülste  und  dem  der  embryonalen 
Organe.  Untersuchungen  über  das  Verhältnis  der  Blutgefäßschlingen 
zu  der  w a c  h  s e n d e  u  E  {) i t  h  e  1  i a  1  a n  1  a g e  d e  r  L u n g e  d e s  E m  b r y  o  1 
Die    Wiihtiirkeit    der    Wechselwirkung    zweier    oder    mehrerer 
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Kräfte  auf  das  Wachstum  der  Orijanel  Entwicklung  der 
Lunge  das  Produkt  eines  Kampfes  zwischen  Epithel  und 
Bindegewebe!  Entstehung  der  Kontiguration  der  Lunge.  BolTs 
<Tefäßkeinigewebe.  Cancroid  das  Produkt  eines  wieder  ausge- 
broehenen  Grenzkrieges  zwischen  Bindegewebe  und  Epi- 
thel! Zusammenhang  der  Krebsbildung  mit  der  Involutionsperiode! 
Erneute  Wachstumsvorgänge  in  dieser  Periode  infolge  von  Reizen.  Die 
«Irei  Arten  des  Reizes.  Einmalige  und  intermittierende  Reize  und  ihre 
Beziehungen  zur  Krebsentstehung.  Der  Clavus  als  Produkt  konti- 
nuierlicher Reize.  Beziehungen  des  C'lavus  zum  Tarcinom 
•Richtung  des  hypertrophi<«chen  Epithels  nach  aulien)  im  Lichte  der 
BolTschen  Theorie.  Bedeutung  der  Kapillaren  für  den  Wachstums- 
prozeU  und  die  Krebsbildung.  Normative  Funktion  derselben. 
Boll's  Theorie  eine  Stütze  der  Thiersch'schen  Hypothese.  Entstehung 
i\en  Cancroids  nach  Boll.  Hat  der  Krebs  ein  eigenes  Gefäßsystem  ?  Ver- 
änderung der  Kapillaren  in  Cancroiden.  Das  Cancroidgewebeist  analog 
dem  Embryonalgewebe!  Erkrankung  des  GefäUbaums  beim 
Krebs.  Wichtigkeit  dieses  Prozesses  für  die  Rezidivbildung.  Bekämpfung 
der  BolTschen  Theorie  durch  Carl  Friedländer  (Epithel  wächst  auch 
ohne  Bindegewebe!)  und  Virchow  (Gefäßkeimgewebe  identisch  mit  in- 
difft^rentem  Granulationsgewebe!).  Boll's  Verdienste  um  die  ätiologi- 
sche Krebsforschung. 

Jnlins  Cohnheim's  Theorie 337—850 

Die    bisherigen   ätiologischen   Faktoren   (Reiz.  Trauma,  Infektion»   nicht 
ausreichend.     Kritik    der   bisherigen   ätiologischen    Momente    von    seiteu 
Tohnheim's.    Krebs  im  jugendlichen  Alter  (historische  Uebersicht). 
als    Einwand  i^gen  Thiersch's  Theorie.     Entstehung  des  Krebses  aus 
Verirrten     Keimen    (historische    Uebersicht).      Embryonale    Ver- 
hältnisse  und  ihre  Beziehungen  zur  Krebsätiologie  (historische  Ueber- 
sicbti.    Kongenitale  bösartige  Geschwülste!    Die  immanente 
Wachstumsanlage    der    Organe.      Cohnheim's    Theorie    von 
der   Entstehung   aller   Geschwülste    aus   embryonalen    Au- 
la j^eu.    Trennung  der  Neoplasmen  von  den  Retentions-  und  In- 
fektionsgeschwülsten.   Vircho w's  Einteilung  der  (ieschwülste  nach 
morphologischen  Gesichtspunkten   (histoide.  organoide  und  teratoide 
ii»*.<ch Wülste).      Cohnheim's    Kritik    dieser    Einteilung.      Cohnheim's 
KlA.<sitikation  der  (ieschwülste.     Die  Wichtigkeit   des   ätiologischen 
Moments    für    die    Detinition    einer    Geschwulst.      Ueberschuß     von 
embryonalen  Zellen  Ursache  der  GeschwuTstbildung.    Stütze  dieser 
Hy|K>these  durch  die  experimentellen  Untersuchungen  von  Leojiold  und 
Zahn.    Indirekte  Beweise:  Vererbung  von  Geschwülsten.    Kon- 
jrenitales    Auftreten.      Die    potentiale    Anlage    zur    (Jeschwulst- 
hilfiung.    Das  Trauma  als  blutzuführendes  Moment  von  Wichtig- 
keit   für  die  Wucherung   dieser   Zellen.     Untersuchungen  Cohnheim's 
iilier  den  ersten  Sitz  der  Geschwulstbilduuir.     Die  Orifizien  ein  Lieb- 
lingssitz  der  Geschwülste,  infolge  von  entwicklungsgeschichtlichen  Kom- 
plikationen   während    der    Embryonalzoit.      Untersuchungen    Uo bu- 
ht-im's  über  den  Gewebscharakter  der  einzelnen  Geschwulstformcn 
^embryonaler  Gewebscharakter  beim  Myxom).     Entstehung  des  Sarkoms 
durch  einen  Ueberschuß  von  S p i n d e  1  z e  1 1  e n  während  der  Embryonal- 
zeit.     Untersuchungen    Uohnheim's    über    das    Wachstum    der    (ie- 
:•  i'  h  w  ü  1  s  t  e.    Beziehungen  des  X  a  c  h  b  a  r  g  e  w  e  b  e  s  zum  Wachstum  der 
tffwhwillste.      Unterschied    zwischen    gutartigen    und    bösartigen 
4 iesch Wülsten.    Wichtigkeit  der  physiolo/i sehen  Widerstände  der 
der  (reschwulst  benachbarten  Teile   für  den  Charakter  derselben.    Deti- 
nition des  Uarcinoms  (Uebergreifen  der  epithelialen  (ieschwülste  in  ein 
fremdes  heterologes  Gewebe ! ).     M  e  t  a  s  t  a  s  e  n  nicht  charakteristisch  für 
m a li IT n e  Tumoren.    Metastasen  bei  gutartigen  Creschwülsten.    Ueber- 
eiu.<$timmung  des  Baues  der  Metastasen   mit   dem   des  Primärortes.     V«t- 
^«rhleppung  von  korpuskularen  Elementen.    Kritik  der  Friedreich- 
rtrheii  Beobachtung  (kongenitaler  Tumor!).     Unter  welchen  UmständtMi 
entwickeln    sich    Metastasen?     Uohnheim's    und    Muß"    experimentelle 
Untersuchungen.     Die  (iewebs^chwäche!     Wodurch    wird   diese    hervor- 
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gerufen?  Die  gut-  und  bösartige  Periode  der  Geschwülste!  Unter- 
suchungen dieser  Perioden  beim  Drüsenkrebs. 
Virchow's  Bekämpfung  der  Cohnheim'schen  Theorie.  (Die  Ampa- 
tationsneurome  entstehen  nicht  durch  embryonale  Anlage.)  Cohn- 
heim's  Entj^egnung  (die  Neurome  sind  keine  echten  Geschwülste;. 
SamueTs  £inwand:  Hautkrebse  lassen  sich  nach  dieser  Theorie  nicht 
erklären  (Abstoßung  der  embryonalen  Keime  bei  der  Regeneration  der 
Haut).  Cohnheim's  Trennung  der  Cancroide  von  den  Carcinomen. 
Cohnheim's  Versuch,  die  Embryonaltheorie  mit  der  Epithelialtheorie  in 
Einklang  zu  bringen. 

Die  Geschichte  der  Cohnheim'schen  Theorie  und  die 

Statzen  derselben 350—372 

Prioritätsstreit.  Indirekte  Beweise:  Angeborene  Carcinome.  Die  Be- 
ziehungen der  Naevi  und  der  überzähligen  Organe  zur  Krebsbildun|^. 
Die  branchiogenen  Carcinome.  Das  Thorionepitheliom.  Die 
Hereditätslehre.  Direkte  Beweise:  Die  Keimblattfrage  und  ihr  Ver- 
hältnis zur  Cohnheim'schen  Theorie.  Nachweis  von  fötalen  In- 
klusionen. Der  Endothelkrebs  und  C  o  h  n  h  e  i  m's  Theorie.  Experimente 
zur  Stütze  der  Cohnheim'schen  Theorie. 

Die  Gegner  der  Cohnheim'schen  Theorie      .    .    .    372—377 

Die  Xarbeukrebse.  Die  Epithelial-  und  Endothel theorie  und 
ihre  Beziehungen  zur  Cohnheim'schen  Theorie.  Wunde 
Punkte  der  Cohnheim'schen  Lehre.    Wilms*  Theorie. 

Hugo  Rlbbert's  Theorie 377—384 

Ablehnung  der  t-  o  h  n  h  e  i  m'schen  Theorie  von  seiten  der  pathologischen  Ana- 
tomen. Schwierigkeit  der  Erklärung  der  abgesprengten  Keime  nach  der 
Cohn  hei  m'schen  Theorie.  Ribber  t's  Ergänzungen  dieser  Theorie 
und  Erklärung:  Abtrennung  einzelner  Zellen.  Bedeutung  der  Ge- 
websspannüng  für  das  Wachstum  der  abgesj)rengten  Keime  (experi- 
mentelle Untersuchung!).  Ribbert's  Theorie:  Nicht  nur  intrauterin, 
sondern  auch  extrauterin  abgetrennte  Gewebsteile  können  zu  Ge- 
.sch Wülsten  heranwachsen.  Erklärung  für  die  Latenz  des  W^achstums 
der  abgesprengten,  embryonalen  Teile.  Wucherungsfähigkeit  der 
Zellen  im  postfötalen  Leben.  Der  Regen erationsprozeß  —  die 
kompensatorische  Hypertrophie.  Gesetzlosigkeit  der  Zell- 
vermehrung bei  der  Geschwulstbildung.  Carcinonibildung  durch  abge- 
sprengte Epithelien  normaler  Gewebe.  Der  ProTif erationsprozeß 
des  Bindegewebes  ist  der  primäre  Vorgang  bei  der  Krebs- 
bildung, Trennung  der  Epithelien  aus  dem  Verbände,  ein 
sekundärer  Prozeß.  Spätere  Modifikationen  Ribbert's  von  der  Art 
der  Epithelabsprengung.  Ribbert  ein  Gegner  des  Tiefen  Wachs- 
tums des  Carcinoms.  Untersuchungen  über  den  ersten  Beginn  des 
Wachstums.  Ribbert's  ätiologische  Erklärungsversuche  (Ent- 
differenzierung  der  Zellen).  Das  gleichzeitige  Vorkommen  von  Tuber- 
kulose und  Carcinom  eine  Stütze  der  Ribbert'schen  Hypothese. 

Die  Anhänger  und  Gegner  der  Bibbert'schen  Theorie  .    384—408 

Die  vier  Streitpunkte.  Das  Verhältnis  des  Bindegewebes  zum  Epithel.  Die 
Alveolenlehre  und  ihre  Beziehungen  zur  Ribbert'schen  Theorie.  Unter- 
suchungen über  den  histologischen  Beginn  des  Krebses.  Die  Ver- 
teidigung der  Ribbert'schen  Theorie  durch  Borst.  Die  Bedeutung  der 
Rif'sen Zellen.    Borst's  und  R  indf  leise h's  ätioloj^ische  Theorien. 
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VI.   Die  Zelltheorien 409-518 

Hie  neneren  Fortschritte  in  der  Erkenntnis  der  Morphologie 

und  Biologie  der  Zelle 411—424 

Versuch,  den  morphologischen  und  biologischen  Unterschied  zwischen  der  nor- 
malen und  der  Krebszelle  zu  ergründen.  Normale  Zelle: 
Morphologie  und  Chemie  derselben.  Untersuchungen  über  den 
feineren  Bau  des  Protoplasma  der  Zelle.  Bütschli's  Waben- 
theorie. Altmaun's  Granulartheorie  (Bioblasten).  Flemming's 
Untersuchungen  über  den  feineren  Bau  des  Zellkerns  und  der 
Nacleoli.  Die  Entdeckunfi"  von  zwei  chromatophilen  Kernsubstanzen 
durch  Auerbach.  Untersuchun&fen  über  die  biologische  Tätigkeit 
der  normalen  Zelle.  Die  Fortpflanzung  der  Zelle.  Die  Ami  tose  und 
Mitose  (Karyokinese)  des  Zellkerns.  Verirrte  Chromosome  iKrom- 
pecher).  Chemische  Bestandteile  des  Kerns.  Die  Degene- 
rationserscheinungen des  Kerns.  Die  Pyknose  des  Kerns.  De- 
generationserscheinungen des  Kerns  der  Krebszelle.  Untersuchungen 
über  die  Centrosome.  Funktionen  der  normalen  Zelle.  Pro- 
lif erationsfähigkeit  der  normalen  Zelle. 

Experimentelle  Untersachungen  über  die  Fähigkeit  des  normalen  Epi- 
thels Gesehwülste  zu  bilden!  Das  Schicksal  verpflanzter  nor- 
maler Epithelien!  Die  normale  Epithelzelle  ist  biologisch 
nicht  identi^ch  mit  der  Krebszelle.  Histogenetische  Unter- 
Huchungen  über  die  Krebszelle. 

Die  Embryonalselle  und  ihr  Verhältnis  zur  Krebszelle      424—488 

Anal<»gie  der  Wucherungsfähigkeit  der  Embryonalzelle  mit  der 
Krebszelle.  Unterschied  des  Reproduktionsyermögens  der 
Zellen  niederer  und  höherer  Tiere.  Das  Verhältnis  zwischen  der 
Kraft,  einen  Entwicklungsgrad  zu  erreichen  und  dem  Reproduktionsver- 
m4"»gen  der  Zellen.  Savory's  Theorie  von  dem  embryonalen  Cha- 
rakter der  Krebszellen  (Unterschied  zwischen  gutartigen  und  bös- 
artigen Geschwülsten).  Bard's  Theorie  von  der  ^neo plastischen 
Zelle".  Die  pathologische  Physiologie  als  Grundlage  einer  Krebstheorie. 
Analojyne  der  Tumoren  mit  den  Monstrositäten.  Die  Spezifizität 
der  Krebszelle.  Unterschied  zwischen  der  normalen  und  der  neo- 
plastischen  Zelle.  Die  Entwicklungsstadien  der  Tumoren.  Vergleich 
der  Bard'schen  Einteilung  der  Geschwülste  mit  der  Virchow's.  Ent- 
^tehunj^  des  Krebses  aus  einer  einzigen  „neo plastischen  Zelle". 
Verhältnis  der  Cohnheim'schen  Theorie  zu  der  Bard'schen.  Definition 
der  Tumoren.  Die  Bard'sche  Theorie  im  Lichte  der  Cellularpathologie. 
Utfterschied  in  der  Bezeichnung  Carcinom  bei  französischen  und  deutschen 
F<»r8chem  (epitheliale  Natur,  kavernöses  System).  Einteilung  der  Tumoren 
bei  französischen  Forschem  (Bard,  Bonnet).  Evolution  schacee 
I B a r d).  Die  Zellspezies  und  die  neoplastische  Zellcrkraukimg.  A r b r e 
his^togenique  Bar d's.  Die  Vererbungstheorie  auf  Grundlage  des  Arbre 
hi^togenique.  Untersuchungen  Bard's  über  die  Metastasen. 
Vorkommen  von  embryonalen  ZeUen  in  normalen  (ie weben.  Der  „etat 
embryonnaire"  der  Zellen  (Verjüngung  der  Zellen).  Weigert's  Kritik 
iler  Verjüngungstheorie  der  Zelle.  Unterschied  zwischen  der  Embryonal- 
and  der  Krebszelle  in  bezug  auf  die  biologischen  (iesetze. 

Die  Befrnehtnngstheorlen 483-445 

I^e  Zellkonjugation:  Epithelinfektion  durch  ein  unbekanntes  Virus.  Die 
Befrachtung  durch  Leukocyten  (Chromatinkömer).  Allgemeines  über 
die  Bedeutung  der  Leukocytenbefunde  in  den  Krebstumoren.  Schleich'» 
BefrochtnngsQieorie.  Die  Kernkonjugation.  Auerbach's  Theorie. 
Iiie  Eizelle  und  ihr  Verhältnis  zur  Krebsentstehung.  Critzmann's 
und  Beard's  Zwillingstheorie. 

Die  KrebszeHe 445-469 

Biologri^  derselben :  Amöboide  Bewegungen.  Beziehungen  des  Nerven- 
systems snr  Krebszelle.     Phagocytäre  Eigenschaften.    Funktion 
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und  Sekretion.  Volle  Vitalität  der  Krebszelle  in  Metastasen.  Gly- 
kogen und  Fettbildung.  Ueberhäutung.  Regressive  Metamorphose.  Chemie 
der  Krebszelle.  Morphologie:  Anatomische,  Eigenschaften.  Die  Be- 
ziehungen der  Altmann' sehen  Granula  zur  Krebszelle.  Die  patho- 
logische Karyokinese. 

Hansemann's  Theorie 469—479 

Asymmetrische  Karyokinese  —  Anaplasie  der  Zellen.  Spezifi- 
sche, anatomische  Merkmale  für  die  biologische  Veränderung  des 
Epithels.  Die  asymmetrische  Karyokinese  süs  spezifische  Eigenschaft 
der  Krebszelle.  Veränderung  des  Zellcharakters.  Entdifferenziernng 
der  Zelle  und  Proliferationsreiz  Ursachen  der  Krebsbildung.  Studien 
über  die  Spezifizität,  den  AltrnismKB  und  die  Anaplasie  der  Zellen.  Spe- 
zifische Mitosen  der  einzelnen  Zellarten.  Haupt-  und  Nebenplasmen 
in  den  Zellen.  Die  Bedeutung  der  Chromosomen  für  den  Charakter  der 
Zelle.  Unterschied  zwischen  der  Embryonalzelle  und  einer  anaplastischen 
Zelle.  Die  asymmetrische  Karyokinese  als  Kennzeichen  für  die  anaplasti- 
sche Zelle.  Definition  der  asymmetrischen  Karyokinese.  Stellung  Hanse- 
m  a  n  n's  zur  C  o  h  n  h  e  i  m'schen  Theorie.  Einteilung  der  Geschwülste  nach 
morphologischen  Prinzipien. 

Die  Anhänger  nnd  Gegner  der  Hansemann'schen  Theorie     479 — 489 

Beneke's  Lehre  von  der  Kataplasie  der  Zelle.  Hansemann's  Verteidi- 
gung.   Der  Proliferationsreiz.    Spude's  toxische  Theorie. 

Die  Metaplasie  und  die  Alloplasie  der  Zellen  .    .    .    489—518 

Beweise  für  Metaplasie  verwandter  Zellarteu  durch  chronische  Reize.  Die 
Gegner  der  Lehre  von  der  Metaplasie.  Die  Cohnheim'sche  Theorie  imd 
die  Metaplasie.  Metaplasie  vorgetäuscht  durch  Ueberwucherung.  Bedingte 
Anhänger  der  Metaplasie.  Lubarsch's  Lehre  von  der  Alloplasie. 
Kann  aus  Bindegewebe  sich  Epithel  bilden  ?    Metaplasie  und  Einteilungs- 

Srinzip.  Die  neueren  Untersuchungen  über  die  Stellung  des  Adenoms  in 
er  Onkologie.  Die  „Schlummerzellentheorie"  und  ihre  Beziehung 
zur  Krebspathologie.  Metaplasie  und  Metastase.  Die  neueren  Forschungen 
über  die  Verbreitungswege  maligner  Geschwülste.  Retrograde 
Strömung.    Unter  welchen  Bedingungen  entwickeln  sich  Metastasen? 


VII.  Die  parasitären  Theorien.   .  .   .  519—710 

Allgemeine  Betraclitnngen  ttber  die  parasitäre  Aetiologie  des 

Krebses 521—537 

Die  Kontagiosität  des  Cancers.  Direkte  und  indirekte  Ueber- 
tragbarkeit.  Die  Kontaktinfektion.  Cancer  a  deux.  Un- 
freiwillige Experimente  (Impfmetastasen).  Systematische 
Impfexperimente.  Geschichtliche  Uebersicht  über  die  bis- 
herigen experimentellen  Untersuchungen.  Kritische  Würdi- 
gung der  Experimente.    Fouler ton's  Vitaltheorie. 

Untersnchnngen  ilber  die  parasitären  Eigenschaften  der  Krebszelle  .    537—547 

Die  Krebszelle  als  ein  spezifischer  Parasit.  Die  Cancrointheorie  Ton 
Adamkiewicz.  Bekämpfung  derselben.  Die  Krebszelle  eine  körper- 
fremde Embryonal  Zell  e.    Ke  Hing's  Theorie. 

Intracelluläre  Parasiten  als  Krankheitserreger    .    .    547—558 

Die  bazillären  Theorien.  Historische  Uebersicht  über  Bazillenbefunde 
in  Krebsgeschwülsten.    Scheue rlens  Krebsbacillus.    Der  Krebsbacillus 
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Si^cheuerlen's  ein  harmloser  Parasit.  Kouba soff's  Bazillenbefunde. 
l>er  „Microooccns  neoformans^  Doyen.  Unterschied  zwischen  den  durch 
Spaltpilze  erzeugften  Geschwülsten  und  den  echten  Tumoren. 
Virchow's  Stellung  zur  Bazillentheorie.  Meyer's  Theorie  (das  ade- 
Di>ide  Gewebe  als  Muttergewebe  aller  bösartigen  Geschwülstt\  Reizung 
dnrch  Spaltpilze). 

Die  Protozoen  und  andere  niedere,  tierische  Lebewesen  als 

Kranklieitserreger 558—571 

Aetiolo^sche  Bedeutung  der  Protozoen  für  Krankheiten  nicht  krebsiger 
Natur.  Die  Actinomycosis  und  dießilharzia  und  ihre  Beziehungen 
zur  Krebskrankheit  Echinokokkenähnliche  Blasen  als  angebliche 
Krebsparasiten  (Fortes).  Die  Parasitenbefunde  beim  Molluscum  con- 
tagiosum. Psorospermien  als  Krankheitserreger  bei  der  Darier- 
schen  Hautkrankheit  (Psorospermose  folliculaire  vegetante)  und  bei  der 
Paget'schen  Krankheit.  Albarran's  Psorospermienbefundc  in 
Epitheliomen. 

Die  Parasitenbeftande  in  Krebsgeschwülsten  .    .    .    571—586 

Allcremeiner  Ueberblick  über  den  Entwicklungsgang  der  Pro- 
tozoenkunde. Ludwig  Pfeiffer's  Untersuchungen  über  para- 
riitäre  Protozoen  und  über  die  parasitäre  Aetiologie  des 
('arcinoms.  Das  Amoebosporidion  als  Krebsparasit.  C'ar- 
riuomeinschlüsse  von  Steinhaus  und  Stroebe. 

Allgeneiner  Ueberblick  Aber  den  gegenwärtigen  Stand  unserer 

Kenntnisse  von  den  Protozoen  .*.    .    586—616 

Alli^meines.  Einteilung.  Ectozoen  und  Entozoen.  Biologie  der  Protozoen. 
Einteilung  der  Rhizopoden.  (Die  Amöben  und  Myxomycet^n.)  Die 
Klasse  der  Mast i^ophora.  Die  Sporozoen:  Allgemeines.  Einteilung. 
I>ie  Telosporidia.  Die  Coccidien  (Morphologie.  Biologie,  I*atho- 
irenität).  Die  (^ccidieninfektion  der  Kaninchenleber.  Die  Beziehungen 
der  Toccidiose  der  Kaninchen  zur  Epithelwucherung  resp.  C'arcinombildung 
heim  Menschen.  Karyopha^s  Salamandrae  (Steinhaus).  Technik  der 
Präparation.  Die  Gre  gar  inen.  Die  Neosporidia  mit  ihren  Ordnungen 
un<l  Familien:  Myxosporidia,  Sarcosporidia  und  Microspodia.  Die  (Mli- 
i»I»hura. 

Die  Sporozoentheorie  der  Krebsentstehnng    .    .    .    616—657 
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Die  Theorie  von  der  atra  bilis. 


"Wol  ff«  IHe  Lehre  von  der  Krebtknmkbeit.  1 
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Vorwissenschaftliche  Medizin. 

.Altes  Aegypten. 

In  «lern  ältesten  uns  tiberlieferten  Buche  über  altäpryptische  Heil- 
kunde, in  dem  Papyrus  Ebers^)  (etwa  1500  a.  Chr.)  wird  der 
Krebs  schon  erwähnt,  und  auf  Tafel  68—69  eine  Anzahl  Mittel  gegen 
denselben  empfohlen.  Bei  den  geringen  physiologischen  und  anatomi- 
schen Kenntnissen  der  damaligen  Zeit  ist  aber  von  einer  genaueren 
Besc-hreihung  keine  Rede.  Unter  Krebs  verstand  man  damals  all- 
iremeiu  jede  Anschwellung. 

Den  ulcerierenden  Krebs  behandelten  die  alten  Aegypter  mit  einer 
Salbe,  deren  Hauptbestandteile  Arsenik  und  Essig  waren ;  diese  Salbe 
war  unter  der  Bezeichnung  Unguentum  Aegjptiacum  -)  bis  zum  16.  Jahr- 
hundert  im  Gebrauch.    Erst  Fabricius  Hildanus  beseitigte  dieselbe. 

In  einer  späteren  Keilinschrift,  welche  aus  der  Bibliothek  von 
Niniveh  stammte,  (800  a.  Chr.),  wird  nach  Oefele^)  Carcinom  der 
Mamma  (assj'risch  =  machsu)  ei'wähnt. 


Alte  Inder. 

Bei  diesen  finden  wir  den  ersten  Anlauf  zu  einer  systematischen 
Darstellung  der  Krankheiten.  Ihre  anatomischen  Kenntnisse  sind 
zwar  gering,  in  der  Diagnostik  und  in  der  Therapie,  besondei-s  in 
der  niirurgie,  leisten  sie  jedoch  schon  Hervonagendes  (Rhinoplastik). 

S^-hon  in  dem  ältesten  indischen  Wevk  (Ramajana,  etwa  2000 
a.  i.'lir.)  wird  über  Exstirpationen  von  Neoplasmen  berichtet,  zugleich 
wurde  auch  zur  Verhütung  von  Rezidiven  das  unguentum  Aegyptiacum 
angewendet.  *) 

Den  Höhepunkt  eiTeichte  die  indische  Medizin  etwa  im  5.-8. 
Jahrhundert  a.  Chr. 


*;  Au«  dem  Aegyptischen  übersetzt  von  H.  Joachim.    Berlin  18iK). 

*)  C'fr.  E.  M.  Arndt's  histor.  krit.  Uebersicht  über  die  Krebsbehandlunp.  I.-D. 
Beriin  1864. 

•i  l^)efele:  Im  Handbuch  der  Gej^chichte  der  Medizin.  Herausg'egeben  von 
Nea^oriTer  n.  Pagel.    Jena  1902.    Bd.  I  ^^.  256. 

*>  Cfr.  A.  Wölfler:  Arch.  f.  klin.  Chirurgrie.    Bd.  2f>  8.  314. 
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war    der    ffroße   Hippokrates,  um   460  a.  Chr.  auf  Kos  geboren  und 
im  Jahre  375  in  Larissa  (Thessalien)  gestorben. 

In  seinen  zahlreichen  Schriften  erwälint  er  den  Krebs  recht 
hänlig'.  Hippokrates  ist  der  erste,  der  für  Krebs  die  Bezeichnung 
xaQKivog  resp.  xagxlvw^a  anwendete.  *) 

Unter  TLognivog  verstand  er  nun  alle  möglichen,  niclit  heilenden 
Geschwüre,  selbst  Hämorrhoiden,  wälirend  er  mit  xagxlvio^a  nur  den 
bösartigen,  nicht  heilenden  Krebs  bezeichnete  (cf.  5.  Buch  der 
Epidemien  §§  101,  111  und  116). 

In  seinen  Aphorismen  (VIII  138)  unterscheidet  er  einen  harten 
Krebs  =  aulggog  und  den  oflFenen  Krebs  =  xagxivog  resp.  yuxQiävcjfia. 
Seine  Ansichten  über  Pathologie  waren  humoralpathologischer 
Natur.  Aus  Blut,  Schleim,  schwarzer  und  gelber  Galle  bilden  sich 
alle  Krankheiten,  je  nachdem  Mangel,  oder  Ueberfluß  dieser  Stoffe  im 
Körper  vorhanden  ist. 

In  bezug  auf  die  Entstehung  des  Krebses  spricht  sich  Hippo- 
krates in  seinen  Aphorismen^)  folgendermaßen  aus: 

«l'lceratus  a  maligniore  et  acriore  materia,  quae  initio  depascitur. 
Non  ulceratus  a  mitiore,  quae  tamen  tempore  putrescit  et  tandem 
exulcerat."^ 

Hippokrates  führt  auch  einige  kasmstische  Beispiele  an,  so  er- 
wähnt er  in  seiner  Schrift  (über  die  Epidemien),  daß  er  ein  xaQxivwfia 
im  Halse  eines  Menschen  durch  Brennen  geheilt  habe. 

Auch  der  Krebs  innerer  Organe  war  ihm  schon  bekannt;  so  be- 
schreibt er  z.  B.  in  seiner  Schrift:  „De  morbis  mulierum"*  die  scirrhöse 
Induration  des  Collum  uteri,  femer,  wenn  auch  unvollkommen,  das 
Carcinoma  mammae. 

„In  den  Brüsten  (rn&ög)  entwickeln  sich  harte  Knoten  {(pv^aza)^ 
sie  eitern  nicht,  sondern  werden  stets  härter,  es  entstehen  dann 
daraus  verborgene  Krebse  (xagTtlvoi  xQVTtroi). 

Auch  den  Magenkrebs  scheint  er  gekannt  und  unter  der  Be- 
zeichnung ^fiiXaiva^  beschrieben  zu  haben  (Schwarzes  Erbrechen!). 

In  bezug  auf  die  Prognose  ist  wohl  das  Wichtigste,  was  er 
darüber  in  seinen  Aphorismen  ^)  sagt,  folgendes :  y,Vx6aoiai  liQVTttol 
Tui^yoi  yivovzai,  firj  &€ga7i€V€iv  ßikiiov,  ßegaTtevö^ievoi  yaq  diTtokkvyiOL 
wtz^wg,  ju^  8eQa7tTev6fi€voi  dk  TtoXkvv  xqövov  dicneliovaiv.^ 

Doch  rektifiziert  diesen  seinen  Ausspruch  Hippokrates  in  seinem 
Buche  „über  die  Krankheiten  der  Frauen"  *j  dahin,  daß  die  Prognose 
des  Krebses  nicht  so  ungünstig  ist,  wenn  er  im  Beginn  einer  Be- 
handlung unterworfen  wird,  und  die  Periode  noch  nicht  aufgehört  hat. 
Zur  Behandlung  bösartiger  Geschwüre  gibt  Hippokrates  in 
seiner  Schrift  ^negl  ilxCjv^  (16)  eine  Reihe  von  Mitteln  an. 

Zunächst  empfiehlt  er  das  ('arische  Medikament  (tö  xagmov 
V(iQHamf\  bestehend  aus  schwarzem  Helleborus,  Sandarak  (Auripig- 
ment)  =  aavöagdx>]»  i^^^g   (Kupfersi)äne),   ^lokißdog  xexav^evog   (ge- 


*)  WeErklärang  für  diese  Hezeichiiuiijj^  leiten  einiji^e  Autoren  von  xuorMo^  und 
itfutv  vTerwüsten)  her,  andere  wieder  leiten  es  von  dem  Verbuni  yaoy.iiovoxfai  (Kigen- 
«haften  der  Krebstiere   erlaujj^en)    ab.     ('fr.    Albert s:    Dax    Carcinom    in    histor.  >  ^ 

«penm.  IL  pathol.  Beziebuujif,  Jena  1887.  ^ 

)  ^-fr.  .lacobi  Hollerii  Stempi   in  Apbor.  Hippocr.  eonnnentar.  VIII.  ed.  Libaut 
(renevae  1620.    Aphor.  XXXVIIl. 

)  Ich  benutzte  die  Ausgabe  von  E.  Littr»'.  l'aris  1844. 
*'  Ed.  Littre.    T.  VIII  p.  28H. 
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röstetes  Blei),  ^eiov  (Schwefel),  Arsenik  (äQQevixöv)  und  spanische 
Fliege  {xav&aQlg),  teils  mit  Cedernöl  {%iQdivov  ehxiov)  verrieben,  teils 
trocken  angewendet. 

Die  Nachfolger  des  Hippokrates,  die  Dogmatiker,  verließen 
bald  wieder  die  Richtung  der  Empirie;  die  Spekulation  und  der 
Skeptizismus  (Plato,  Erasistratus  u.  a.)  machen  sich  geltend. 

Erst  die  empirische  Schule  kehrte  wieder  zur  hippokratischen 
Lehre  zurück.  Ihr  Hauptprinzip  war  wieder  die  Erfalurung,  unter 
Verwerfung  von  Anatomie  und  Physiologie ;  nur  die  Symptome  waren 
für  die  Empiriker  von  Wert.  Es  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  all 
die  Fortschritte  in  der  Medizin,  die  wir  dieser  Richtung  verdanken, 
zu  erörtern;  ich  erinnere  nur  an  viele  brauchbare  Arzneimittel,  über 
deren  Wirkung  uns  die  Empiriker  berichtet  haben,  z.  B.  über  die 
Anwendung  des  Schwefels  bei  Hautkrankheiten  (Serapion  von  Alexan- 
drien  270  a.  Chr.),  Opium  gegen  Krämpfe  (Heraclides  von  Tarent 
242  a.  C^hr.)  usw. 

In  bezug  auf  die  Krebsfrage  ist  von  diesen  Schulen  nichts  Neues 
gebracht  worden,  die  hippokratische  Lehre  vom  Ki*ebs  hat  keine 
Veränderung  erfahren. 


Uebergang  der  Medizin  vaii  Griechenland  nach  Rom. 

Methodiker. 

(1.  und  2.  Jahrh.  p.  Chr.) 

Begrflndung  der  Solidarpathologie. 

Von  Griechenland  aus  \\Tirde  die  wisseischaftliche  Medizin  nach 
Eom  verpflanzt,  die  bisher  hier  keinen  festen  Fuß  hatte  fassen  können 
und  nur  gewissermaßen  als  „Hausmedizin"  gehandhabt  wurde. 

Von  einzelnen  römischen  Schriftstellern  vor  dieser  wissenschaft- 
lichen Periode  ^ird  nebenbei  auch  über  Krankheiten  berichtet. 

So  spricht  sich  z.  B.  M.  Porcius  C'ato  in  seiner  Schrift  „De  re 
rustica"  ^)  über  den  Heilwert  der  Kohlarten,  von  denen  er  3  Sorten 
unterscheidet  —  die  beste  Sorte  bezeichnet  er  als  „y,Q<iftßr]^  — ,  in 
bezug  auf  den  Krebs  folgendermaßen  aus: 

„Ad  omnes  tumores,  ad  omnia  vulnera  eam  contritam  imponito 

eadem  vulnera  putrid a  cancrosque  purgabit  sanosque  faciet, 

quod  medicamentum  aliud  facere  non  potest  — 

Si  Cancer  ater  est,  is  ölet  et  saniem  spuriam  mittit.  Si  albus 
purulentus  est.  Sed  si  fistulosus  subtus  supperat  sub  carne.  In  ea 
vulnera  hujuseemodi  tere  brassicam,  sanam  faciet 

Et  si  quid  in  manimis  ulceris  natum  et  Carcinoma  brassica  trita 
apposita  sanum  faciet." 


^)  Ed.  Nicül.  Aiigelius.    Florentiae  1515  cap.  157. 


Uebergang  der  Medüdn  von  Griechenland  nach  Rom.  ^ 

Bemerkenswert  an  dieser  Schilderunie:  ist  also  zunächst,  daß  die 
Beieichnun^  C'ancer  und  Carcinoma  für  Krebs  auch  sdion  bei  den 
alten  Römern  üblich  war,  und  nicht  erst  von  späteren  Schriftstellern, 
wie  vielfach  angenommen  wird,  für  das  hippokratische  TtaQxiyog  ein- 
pfflhit  sondern  später  nur  klinisch  genauer  von  anderen  Tumoren 
abfrejarenzt  wurde. 

Auch  die  Einteilung  des  Krebses  nach  Cato  in  einen  Cancer 
ater.  albus  und  fistulosus  ist,  wenn  auch  sehr  laienhaft,  doch  be- 
merkenswert. 

Die  endgültige  Einbürgerung  der  wissenschaftlichen  Medizin  in 
Rom  fand  durch 

AsGlepiades 

(128— 56  a.  (.'hr.)  statt,  der  die  Schule  der  Methodiker  begründete, 
und  die  alte  Humoralpathologie  einengte. 

Er  ist  der  Begründer  der  Solidarpathologie.  ,,Alle  Pirscheinungen 
werden  aus  Mischung  und  Form  der  Materie  selbst  erklärt."  Die  fehler- 
hafte Mischung  der  festen  Teile  wäre  die  Ursache  aller  Krankheiten. 
Die  Methodiker  stellten  sich  auf  den  Boden  der  rationellen  Empirie. 
Da»  Prinzip  der  Therapie  war  „contraria,  contrariis". 

Asciepiades  selbst  hat  sich  nicht  weiter  mit  der  Krebsfrage  be- 
süchäfti^. 

Der  ei'ste  römische  Schriftsteller  nun,  der  für  die  wissenschaft- 
liche Medizin,  wie  sie  die  Methodiker  nach  Kom  verpflanzten,  Interesse 
hatte,  und  der  in  sich  das  enzyklopädische  ^\'issen  seiner  Zeit  ver- 
körj^eite.  und  daher  auch  tür  uns  von  Interesse  ist,  war 

Aulus  Cornelius  Celsus 

w^)a.  Chr.  bis  38  p.  Chr.)  (nach  Gurlt^)  80  a.  Chr.  bis  50  p.  dir.). 
Seine,  uns  am  meisten  interessierende  Schrift  ist  die  „De  medi- 
rina-  - )  (8  Bücher). 

Die  anatomischen  Kenntnisse  des  (.'elsus  waren  höchst  mangel- 
haft. Die  Arterien  glaubte  er  mit  Luft  gefüllt,  Nerven  konnte  er 
nicht  von  Sehnen  untei'scheiden. 

Bis  auf  Celsus   war  die  Bezeichnung  ('arcinoma  Sammelnamen 

fiir  alle  möglichen  Geschwülste.     Celsus    engte  nun  diesen   Itegriff 

mehr  ein  und  beschreibt  das  Carcinom  in  lib.  5  cap.  28  folgendermaßen: 

-1(1  Vitium  fit   maxime   in   superioribus   partibus   circa   faciem, 

nares.  aures,  labra.  mammas  feminarum et  nonnunquam  iisdem 

omnibus  ulcus  accedit.  Fereque  primum  id  fit,  quod  naxorjd'eg  a  (.iraecis 
numinatur,  deinde  ex  eo  id  Carcinoma,  quod  sine  ulcere  est,  deinde 
n/rns.  ex  eo  thymium. 

Tnter  Cancer  verstand  (elsus  verschiedene  Formen  des  Brandes. 
I)irs#*n  hielt  er  nicht  für  so  bösartig,  wie  das  Karzinom. 

Die  Einteilung  des  (Visus   in   bezug  auf  den  Krebs   war   also 
folgende: 

1.  Das  Ulcus  xcnLÖr^&eg  =  Induratio  oder  Scirrhus. 

2.  Das  Carcinoma  sine  ulcere  =  Cancer  occultus. 


1H44. 
1443 


':  «fr.  (arl  Kiesel:  A.  Cornclins  OIsuh:  Eine  liistor.  Monoffraphie.  (üelien 

-    I^ie^e  JSchrift  blieb   lanjfc  unbekannt  nml  wurde  erst  wieder  im  Jabre 

i-i.n  TlM»uia'i  di  Sarzana  «dem  späteren  Papst  Nikolaus  V.i  in  der  Kirche  S.  Ambrojjrio 

ro  Mniland  entdeckt  und  dann  in  vielen  Ausjif;iben  verbreitet.    'W  verscbiedene  Aus- 

irabt^n.      ifr.  E.  Gurlt  1.  e.  wS.  4)  Bd.  l  :'W6. 
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aber  der  Pectoralis  major  durfte  unter  keinen  Umständen  exzidiert 
werden. 

Von  den  Zeitgenossen  des  Celsus  bericlitet  nur  noch  Plinius 
Secundus  in  seiner  Historia  naturalis  ^)  über  die  innere  Therapie  des 
Krebses. 

Da  wird  Asclie  von  JSeeki-ebsen,  Platanensamen  mit  Honig  (24.8), 
Xastortium  (Kresse)  mit  Eiweiß  (20.13),  aufgelöste  Wolle  (29.3), 
Brennessel  mit  Salz  (22.13)  empfohlen,  auch  Botryon  (ein  Mittel  aus 
Mensclienkot,  28.4). 

Hauptmittel  gegen  den  Krebs  sind  aber  der  Kohl  (Krambe  20.9) 
wie  bei  Cato  und  ficus  (Feige). 

Die  Schule  der  Methodiker  hatte  lange  Zeit  gi'oßen  Einfluß  auf 
die  Bichtung  in  der  Medizin. 

Nur   ganz   vorübergehend   machten   sich  2  Abaiten  bemerkbar, 
nämlich  die  Pneumatiker  (deren  Stifter  Athenaeus  von  Cilicien  war, 
etwa  69  p.  Chr.)  und  die  Eklektiker,  welche  die  dogmatische,  empi- 
rische und  methodisclie  Lehre  miteinander  zu  vereinen  suchten;  die 
letzteren  haben  besonders  die  feinere  Semiotik  und  Diagnostik  aus- 
gebildet (z.  B.  wurde  die  Kreuzung  der  Hirnfasem  und  die  Katheteri- 
sation  von  Aretaeus  von  Tappadocien  beschrieben  (30—90  p.  Chr.)). 
Ton  ihm  rührt  auch  die  liehre  von  der  Fäulnis  der  Säfte  im  kranken 
Körper,  dem  Pulsus  discrotus,  die  Besclireibung  der  Psoriasis  u.  a.  her. 
Für  unsere  Zwecke  kommt  jedoch  nur  A rchi genes ^)  (54 — 117 
p.  Chr.)  in  Betracht:  obwohl  er  aus  den  Schriften  des  Aretaeus*) 
viel  abgeschrieben  hat,  so  interessiert  uns  dennoch  die  Beschreibung 
des  Carcinoma  mammae,  wie  sie  uns  A  et  ins*)  überliefert  hat. 

rCaucerati  tumores  circa  mammas  frequentissime  generantur  et 
mulieres  magis  quam  viros  invadunt  et  ex  illis  eas,  quae  amplas  ac 
carnosas  mammas  habent  ....  et  cancerati  sane  appellatio  a  cancro 
animante  transsumpta  est  .  .  .  si  ((uid  forcibus  suis  ceperint  haud 
facile  avelluntur  ...."* 

Diese  Erklärung  für  Krebs  hatte  fast  bis  ins  18.  Jahrhundert 
hinein  Geltung ! 

Duae  sunt  supremae  cancrorum  differentiae.  Quidam  enim  sine 
nlcere  (occultum)  quidam  cum  ulcere  consistunt.  Philoxenus  tamen 
cancmm  occultum  privatim  nominavit,  qui  in  utero  ac  intestinis  esset. 
Wr  hören  hier  zum  ersten  Male,  daß  den  Alten  auch  rteiiis- 
wid  Darmkrebs  bekannt  war,  wenn  sie  auch  nichts  Genaueres  darüber 
^ßten,  da  ja  Sektionen  am  Menschen  nicht  gemacht  wurden. 

Im  übrigen  werden  von  Archigenes  auch  das  Venennetz,  das  vom 
^öcer  ausgeht,  seine  ^^^lrzeln  und  seine  Härte  beschrieben. 

•Tangentibus  autem  durrissimus  est,  ut  visui  hac  parte  non  sit 
CKdendum.) 

^  Die  Anschwellung    der   Achseldrüsen    und    die    ausstrahlenden 
^ninerzen  waren  ihm  wohl  bekannt. 


''Histor.  natiir.  miinai.  libri  XXXVII.  1608. 
'^fr.  r.  W.  Klose:  Janiis  N.  K.  IUI.  I.  1851 


fl        '-  Bücher:    a)    .tf««    aimor    y.nl    Ol  tnicn-    o^ttor    y.ai  yooiivn'    mtihoi;    h)    ntoi 

K    *'«»' oi^'t,,,.  yf^l  ypoi'iior  ntuhhr.     Deutsch  von  Kühn,  Leipziir  1828.     ('fr.  auch 
^  ^^y  1 1.  c.  (S.  4)  Bd.  I. 

linder  von  mir  benutzten  Ausirabe  (!«'•*  Aetius  von  Jan.  ('ornarius.  lib.  XVI. 


/ 


*P.  43.  Cfr  Anmerkung  zu  .S.  8 


10  I.  Die  Theorie  von  der  atra  büis. 

Lange  Zeit  im  Gebrauch  war  auch  das  Medicamentum  ArcMgeiiki 
ad  cancros  ulceratos,  das  noch  im  16.  Jahrhundert  angewendet 
wurde.') 

(Bestandteile:  Cera,  Terebinth,  Adeps  taurinus,  Medulla  cervina, 
OL  Ros.,  Adipis  anseri,  Mel,  Thus,  Diphryx,  Oesypus  tripL) 

In  den  Schriften  von  Soranus  von  Ephesus,  des  berühm- 
testen Geburtshelfers  und  Frauenarztes  aus  dieser  Zeit,  der  unter 
Trajan  (98—117  p.  Chr.)  lebte,  finden  wir  das  Carcinom  der  Geni- 
talien nur  sehr  wenig  erwähnt.  Obwohl  Soranus  das  I^terusspeculum  ^) 
schon  kannte,  spricht  er  in  seiner  Schrift:  ^Ilegl  yvvaixduiy  Ttad-Cjv^ 
nur  ganz  kurz  y,7tBQl  d^viitjv  tCjv  iv  yeyaixsioig  /nigeaiv^  (cap.  27  u.  34). 

Ob  es  sich  um  Feigwai-zen  oder  Epitheliome  handelt,  läßt  sich 
nicht  mit  Bestimmtheit  sagen,  da,  wie  wir  gesehen  haben,  nicht  fest- 
steht, was  die  Alten  eigentlich  unter  ^vidog  resp.  Thymium  verstanden. 

Doch  weist  Alberts*)  auf  eine  Stelle  im  Soranus  hin,  wo  er 
7t€Qi  CKi^^ov  Tial  (mrjkrjQüßfuiTwv  iv  variqa  spricht,  so  daß  anzunehmen 
ist,  daß  auch  dem  Soranus  das  Uteruscarcinom  bekannt  war. 

Erwähnenswert  von  den  Schriftstellern  dieser  Zeit  ist  noch  Ruf  as 
von  Ephesus,  der  zum  ersten  Male,  wenn  auch  sehr  unklar,  den 
melanotischen  Krebs  beschrieben  hat.  Die  von  ihm  vorhandenen 
Fragmente  finden  wir  bei  Aetius  und  Oribasius  (lib.  45.  cap.  111 

Daselbst  erwähnt  Rufus  ein  Carcinom,  das  den  Warzen  (ola^ 
%0Q86vBg\  oder  Feigwarzen  {&vfioi)  ähnlich  sieht,  aber  schwärzer, 
rauher  und  größer  wäre  und  besonders  an  den  Wangen,  Lippen  und 
Ohren  vorkomme. 

Im  übrigen  war  Rufus  sehr  operationsscheu. 

Zu  der  Zeit,  in  welcher  die  römische  Kunst  verfiel  und  die 
Sittenlosigkeit  den  höchsten  Grad  erreichte,  lebte  derjenige  Schrift- 
steller, dessen  medizinisches  System  wohl  ein  Jahrtausend  lang  die 
gesamten  Aerzte  der  Welt  in  ihrem  medizinischen  Denken  und 
Handeln  beeinflußt  hat,  ein  Mann,  der  viele  Jahrhunderte  lang  der 
Medizin  seinen  Stempel  aufdrückte  und  durch  seine  Autorität  die 
Aerzte ,  die  auf  seine  Worte  schwuren ,  von  weiteren  exakten 
Forschungen  abhielt,  so  daß  sein  System  maßgebend  für  viele  Jahr- 
hunderte wurde. 

Dieser  Mann  war 

Claudius  Galenus 

(131—203  p.  Chr.),  der  Leibarzt  des  jungen  Commodus. 

Es  würde  hier  zu  weit  führen,  wenn  wir  auch  nur  kurz  skizzieren 
wollten.  T^ieviel  Hypothesen,  wieviel  Wahres  und  Falsches  in  den 
etM'd  500  Schriften  dieses  fruchtbaren  Schrittstellers  niedergelegt  sind. 

Galen  war  der  Begründer  der  experimentellen  Physiologie  und 


M  ('fr.  Benedict  Textor:  De  Cancri  Natura  et  Curatione  ex  probatissimis  qui- 
busqiie  autoribus.  tum  Graecis.  tum  Latinis.  Lugduni  1550  u.  Aetius  1.  c.  (S.  8) 
lib.  XVI  cap.  44—50. 

'^)  Auch  Arcliij^eues  kannte  Hchon  das  Uterusspeculum.  E.  Gnrlt  z.  B.  bildet 
in  Bd.  I  Taf.  III  Fi^.  99a  u.  b  ein  schönes  Barmiges  .Speculum  ab.  (In  Pompeji 
gefunden.)  l'ehrigens  kannten  auch  schon  die  alten  Juden  ein  Speculum  in  Röhren- 
torm  aus  Zinn.  (fr.  A.  Ctriinbauni.  (Tractat  Nidat  Fol.  66  C'ol.  I  in  Virchow- 
Hirchs  Jahresbericht  188f)  Bd.  I  .^.  305.) 

^)  1.  c.  .S.  5. 
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Pathologie,  obwohl  er  seine  anatomischen  Kenntnisse  nur  aus  Sektionen 
von  Tieren,  besonders  von  Schweinen  und  Affen,  sich  erwarb. 

Für  unsere  Zwecke  möchte  ich  nur  folgende  Punkte  als  be- 
deutungsvoll hervorheben. 

GaJen  hatte  eigentlich  kein  eigenes  System,  sondern  detaillierte 
nur  das  der  Methodiker,  und  kann  somit  nur  als  ein  Autor  angesehen 
werden,  der  den  Hippokratischen  Dogmatismus  erweiterte  und  aus- 
dehnte. 

Das  Pneuma  ist  das  Wesentlichste  bei  ihm,  welches  den  Körper, 
der  sich,  wie  bei  Hippokrates,  aus  den  festen  Teilen  und  den  vier 
Säften  aufbaut,  regiert. 

Dieses  Pneuma  wirkt  in  dreifacher  Gestaltung  als  Tivevua  ipvxiyuiv 
! Gehirn),  —  ^untxow  (Herz)  und  (pvaixöv  (Leber). 

Die  vier  Kardinalsäfte :  Blut,  Schleim,  gelbe  und  schwarze  Galle, 
spielen  in  der  Pathologie  eine  gioße  Rolle. 

Gesundheit  und  Krankheit  hängen  von  der  Mischung,  Quantität, 
Beplazierung  (error  loci)  und  der  Aktion  dieser  Kardinalsäfte  ab. 

So  erklärt  er  z.  B.  die  Entzündung  dadurch,  daß  Blut  in  einen 
Teil  des  Köri)ers  eintritt,  wo  es  vorher  nicht  vorhanden  war;  das 
Erysipel  entsteht,  wenn  gelbe  Galle  und  Blut  an  einem  neuen  Ort 
in  einem  Organ  abgelagert  werden. 

Die  Krasis,  die  Coctio,  die  Krisis  sind  die  Hauptmomente  im 
Verlan!*  der  Krankheit 

Uns  interessiert  nun  hier  besonders  die  Theorie  über  die  Krank- 
heiten, die  durch  die  schwarze  (jalle  (die  von  der  Milz  abgesondert 
werden  soll,  während  die  gelbe  Galle  von  der  Leber  stammt)  heiTor- 
gerulen  werden. 

Denn  die  schwarze  Galle  ist  die  Ursache  des  Krebses  und  diese 
Theorie  hat  bis  spät  in  das  18.  Jahrhundert  als  ein  Dogma  gegolten. 
BeYor  vär  jedoch  die  Ansichten  Galen  s  über  Aetiologie,  Patho- 
tojrie  nnd  Therapie  des  Krebses  erörtern,  müssen  wir  noch  erv^'ähnen, 
welche  Anschauungen  die  Alten  überhaupt  über  die  Geschwülste 
hatten  nnd  welche  Gruppierung  resp.  Einteilung  bei  den  Geschwülsten 
üblich  war. 

Die  Alten  teilten  die  Geschwülste  ein  in  Tumores  secundam, 
snpra  nnd  praeter  naturam. 

Unter  Tumores  secundam  naturam  verstand  man  alle  Geschwülste, 
welche  durch  normale,  physiologische  Produktionen  entstanden  sind; 
2J  diesen  gehören  z.  B.  der  gravide  Tterus,  die  Vergrößerung  der 
Mammae  bei  der  Pubertät  etc. 

We  Tumores  supra  naturam  waren  das  physiologische  Produkt 
™^«hafter  Störungen,  z.  R  die  (^lUusbildung  bei  Frakturen, 
ij-^^r  Tumores  praeter  naturam  verstand  man  nun  alle  übrigen, 
^h  Xeuproduktion  hervorgenifenen  (Geschwülste.  Da  diese  nun 
^nders  durch  die  Humores  verursacht  wurden,  so  nannte  man  sie 
wcü  rumores  humorales. 

Uiese  Einteilung    der    Geschwülste    wurde     übrigens    bis    zur 
«^«a^sance  beibehalten. 

ur  uns  kommen  also  nur  die  Tumores  i)raeter  natui^am  in  Betracht. 
^^  s«mer Schrift :  JteQl  tCjv  naqa  (fioiv  Syy,iüvh  (Bd.  VII,  Kap.  2) 

E.Guiif'^f'^^  von    ('arolus   (iottloh    Kühn.    2-2   Hundt'.    Lipsiue    1821-23   nach 
^öi  übrigen  verstÄiid  Galen  unter  ^/.xr>.•  nur  eine  Kontinuitätstrennunjf. 
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werden  alle  mit  Schwellung  verbundenen  Zustände  erörtert  und  in 
humoralpatholügischer  Art  erklärt. 

Galen  beschreibt  folgende  Geschwülste:  die  äO-egdi^aTa,  tnecnuy- 
^laxa,  /iuXtxrjQideg  (Honig  enthaltende  Geschwülste,  Cysten?),  die 
äy&QaTieg,  ydyyQaivai,  i'^/njreg,  igvoirtelata,  axig^oi,  oldijficnca,  TLaQulvoi 
und  Ttvev^cawaBiq  (das  durch  einen  fünften  Humor  hervorgerufene 
Kmphysem ! ). 

In  der  aphorismenähnlichen  Schrift:  "Oqol  iotqixoI  (Definitiones 
medicae^j)  gibt  nun  Galen  eine  genauere  Erklärung,  was  er  unter 
-Txt^^iog,  -Aagulvog  und  xaQxivioiAa  versteht. 

Unter  Ixig^og^)  versteht  er  eine  mit  Härte,  Schwere,  Unbeweg- 
lichkeit  und  l^nempfindlichkeit  verbundene  GeschwTÜst  am  Körper, 
rechnet  also  den  Scirrhus  noch  zu  den  gutartigen  Geschwülsten. 

In  Kap.  13  seiner  Schrift  „De  tumoribus  praeter  naturam" 
(T.  VII  ed.  Kühn)  spricht  er  nun  von  den  bösartigen  Geschwüren 
(xaxor;^ijg).  Zu  diesen  rechnet  er  den  yuxQxlvog,  der  dadurch  entsteht, 
daß  die  xl^cjga  und  die  keitga,  welche  sonst  nur  allein  Aflfektionen  der 
melancholischen  Haut  sind,  in  die  Adern  und  in  die  Weicht^ile  ein- 
dringen. 

Das  xaQxiviüfia^)  ist  eine  bösartige  (xaxoij^ijc:),  sehr  harte  (Ttegl- 
axkrfiog)  nicht  ulcerierte  Geschwulst.  Zu  den  ätiologischen  Ursachen 
des  Krebses  zählt  Galen,  abgesehen  von  dem  eben  erwähnten  Ein- 
dringen der  xpdtga  und  länga  in  die  Blutgefäße  und  Weichteile,  be- 
sonders die  Eindickung  der  schwarzen  GaUe,  welche  aus  dem  Humor 
melancholicus  entsteht.  Ist  die  Galle  scharf,  dann  entwickelt  sich 
der  Cancer  exulcerans,  ist  sie  milder,  dann  entsteht  der  Cancer 
occultus. 

Die  Entstehung  des  Krebses  aus  eingedickter,  schwarzer 
Galle  basierte  auf  der  Beobachtung  Galen's,  daß  melancholische 
Frauen  besondei-s  vom  Krebs  heimgesucht  wurden.  Die  Suppressio 
mensium  und  die  der  Hämorrhoiden  schuldigt  er*)  besonders 
als  krebserzeugend  an,  da  dadurch  die  schAvarze  GaUe  keinen  Ab- 
fluß hätte. 

Dort,  wo  die  schwarze  Galle  am  leichtesten  eingedickt  wird, 
nämlich  im  Gesicht,  an  den  Ohren,  der  Nase,  der  Lippe  und  an  den 
Mammae  ist  auch  der  Lieblingssitz  des  Krebses. 

Inbezug  auf  die  Diagnose  meint  zwar  Galen,  daß  man  den  Krebs 
schon  beim  Beginn  diagnostizieren  müsse,  doch  bringt  er  es  über 
eine  Wahi-scheinliohkeitsdiagnose  nicht  hinaus.  Auch  er  konnte  den 
Krebs  nur  aus  dem  Verlairf  diagnostizieren.*) 

In  der  vorhin  schon  genannten  Schrift  „De  tumoribus  praeter 
natui^ni"  gibt  er  folgende  Dai*stellung  über  die  klinischen  Smptome 
des  Ki*ebses: 

..Cancer  est  tumor  durus,  inaequalis,  ix)tundus  oris  praetumidis 
aspectu  teter  intlammatione  nigrior,  ac  minus  calidus,  lividus,  foscus, 
renixu  valido  venosus:  hoc  est:  venis  in  ambitu  sanguine  melancholico 
tiugidis    et    pedum    cancri    animalis    modo   eminentibus  .  .  .   subito 

*  Ed.  Kuhn:  T.  XIX.  p.  H46.     l'tr  E.  liurlt  1.  o.    J^.  4    Bd.  1  S.  449. 

*  .tx<.«Ks-  =  hart,  wunle  für  jede  hurte  lies^'hwiiUi  augrt^weinlet.  -itamiut  nicht, 
wie  eiui^re  Autoren  anir^^heu.  von  oxo^o^  =  Gips  al>. 

*  »».KU  i«tr.»<v.»<.     Ed.  Kühn.     T.  XIX  Nr   H^K^. 

*  ad  iilauovu  lib.  11  oap.  2  u.  10. 
^    ad  iilauo.  lib.  XIV  cap   V» 
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accescens,  primo  indolens  procedente  vero  tempore  aegi'os  peri)etuo 
fere  dolore  infestus.-*  ^ 

In  seiner  Schrift  ^de  arte  curat."  (lib.  II,  cap.  10)  ^bt  er  nun^ 
eine  g-enauere  Erklärung,  weshalb  der  Krebs  seinen  Namen  von  dem  ] 
Krebstier  her  hat.  . . .  Xam,  quemadmodum  in  isto  pedes  ex  utraque  / 
parte  sunt  corporis,  ita  in  hoc  morbo  venae  distenduntur  ac  figiiram  / 
omnino  semilem  cancro  repraesentant.  '  ^ 

Da  Galen  die  Lymphgefäße  nicht  kannte,  so  schrieb  er  die  Aus- 
breitung- des  Krebses  und  sein  Wachstum  also  den  Venen  zu,  die 
die  eing-edickte.  schwarze  Galle  weiter  ausbreiteten. 

Wichtig  ist  auch,  daß  Galen  in  derselben  Schrift  nur  dann  eine 
Gescb willst  für  Carcinom  hielt,  wenn  sie  auf  der  Außenseite  des 
Körpers  vorhanden  war. 

Der    Krebs   innerer   Organe   war   ihm    nicht   bekannt,    obwohl 
Schrift  stell  er  vor  ihm,  wie  Tsir  gesehen   haben,  wenn  auch  nur  in 
hypothetischer  Form,  von  einem  Krebs  der  inneren  Organe  sprachen. 
Für  Galen  war  nur  der  Cancer  occultus  einer  Therapie  zugäng- 
lich.   Ganz  richtig  sagt  er: 

^Proinde    huic     malo    incipienti    priusquam    in    parte    omnino 
figatur.  quam  oxyssime  occurrere  est  operae  pretium." 

Zu  diesem  Zwecke    unterwarf  er   den  krebskranken  Patienten 
einer  ianerlichen  und  äußerlichen  Behandlung.  *) 

Zunächst  purgierte  Galen  tüchtig  mit  Aloe,  Hiera  picra,  Rha- 
barber und  Cassia.  Auch  den  Theriak  ^)  und  Mithridates  ^)  wandte 
er  au,  ließ  auch  das  alte  Volksmittel,  Gänseblut,  trinken. 

Dann  aber  legte  er  den  größten  A\'ert  auf  eine  besondere  Diät, 
hauptsächlich  verbot  er  solche  Nahrungsmittel,  welche  nach  seiner 
Meinung  viel  schwarze  Galle  bildeten. 

Da  die  Diät  auch  in  späteren  Jahrhundei-ten  eine  große  Rolle 
^i  der  Behandlung  der  Krebskrankheit  spielte,  so  will  ich  an  dieser 
Stelle  einen  Speisezettel  für  Krebskranke  von  (Talen,  nach  Benedict 
Textor*)  zitieren: 
Verboten  war: 

Wein,  Essig,  Kohl,  alter  Käse,  Fleisch  mit  Haut  goüt,  Pökelfleisch, 
Zieg:en-,  Hirsch-  und  Hasenfleisch,  Walnüsse. 

Dann  ließ  Galen  hin  und  wieder  auch  die  Patienten  fasten  und 
suchte  psychische  Erregungen  von  denselben  fernzuhalten. 
Erlaubt  war  besonders: 
,  ^jerstenabkochung.   Gemüse,   Milch,  junges  Ziegenfleisch,   Kalb- 
fl^isch,  Geflügel,  Usche,  die  sich  an  Felsen  aufhalten  (Pisces  saxa- 
tiles),  leichter  Weiß-  und  Rotwein. 

Die  äußere  Behandlung  bestand  in  Aderlässen  und  Anwendung 
^^  Ferrum  candens. 

"ie  aus  seiner  Schrift  ad  Glaucon  Lib.  II  ersichtlich,  scheute 
^r  auch  nicht  vor  der  Oi)eration  mit  dem  Messer  zurück:  so  operierte 
^^  z.  B.  ein  Mammacarcimmi   mit    dem   Messer,  drückte  die   Venen 

*)  '^'fr.  die  Schrift  von  BentMÜct  Textor  1.  c.  S.  10. 

Bto.,.  '  V^ '^^^^i'<'™aclnis  aus  Kreta,  Leibarzt  (it*s  Kaiser  Xeru,  erfiuideii.  aus  70  Sub- 
«*»i2eu  bestehend. 

«irfnnj'     '^  Mithridates  VI.  von  I*ontus.  irenannt  Kupater  (ije^torbeu  anm»  (>3  a.  Chr.) 
^"nnden.  aus  M  Substanzen  bestellend. 

*)  -1.  c.  S.  10. 
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In  der  von  mir  benutzten  Ausgabe  ^)  linden  wir  hauptsächlich 
Au^izü^e  aus  den  verloren  ^eofan^enen  Schriften  des  Leonides  von 
Alexandrien   (cfr.  S.  14)  und  des  Archi^enes  iS.  9). 

Was  diese  Schriftsteller  über  Krebs  geschrieben  haben,  ist  bereits 
au  ilen    aiij^retührten  Stellen  ei^wähnt. 

Aetius     gibt    uns    auch  Aufschluß    über    mannioffache   bösartige 
GescliTvlUste,  die  zu  damaliger  Zeit  bekannt  waren. 

Ki-^^ähnenswert   ist    noch   eine   gute  Beschreibung   des  Uterus- 
krebses.   auf  die  Wal  de  ver-)  aufmerksam  macht.    Aetius  will  diese 
ScliiUlerung-  aus  den  Schriften  des  Archigenes  entlehnt  haben. 
Im   Tetrabiblion  IV,  cap.  94  heiUt  es  vom  Tteruskrebs: 
^rancratorum  uteri   tumorum   aliqui    ulcerati    sunt,    aliqui    non 
ulcerati    quemadmodum  de  mammis  supra   diximus.     Itaque  in  non 
nleeratis   tunior  circa   os   uteri   reperitur   durus.  ad  tactum  renitens 
inaeqnalis    eniinens,   colore  faeculentus.  ruber  aut  sublividus,  vehe- 
mentes   dolores   inducens   circa  inguina  sumuium  ventrem   pectinem 
ac  himbos,  qui  ad  manuum  contactum  et  medicamentorum  varietatem 
exacerbantur.  —  Si  vero  ulceratus  est  cancer,  supra  dolores,  duritiasque 
ac  tumorem,  ulcera  corrosa  et  inaecpialia  videntur.  plerumque  sordida 
eminentia   albicantia,    quae   vero   pura    putantur   faeculeuta.    livida, 
mbicunda  et  cruenta  apparent.     Excernitur  autem   at  ipsis  sanies 
temiis   aquosa,   nigra    aut    fulva   graveolens.     Aliciuando  et   sanguis 
detertur  et  alia  signa   adsunt   supra   de  uteri  inflaunnatione  relata. 
Pruinde  affectio  haec   incurabilis   est.   velut  etiam  Hiiq)ocrates  pro- 
nunciavit  mitigari  tamen  ac  leniri  potest." 

In  Lib.  XlV.  cap.  4  der  von  mir  benutzten  Ausgabe  gibt  Aetius 
eine  Erklärung  darüber,  was  man  seiner  Zeit  unter  Thymus  verstand, 
worauf  wir  sclion  (S.  8)  hingewiesen  haben. 

An  derselben  Stelle  setzt  er  auseinander,  was  Acrochordon  be- 
deutet, „id  est  Verruca  turgida  riuaedam  est  ita  apellata.  (piod  apici 
incisae  chordae  maxime  assimilatur". 

Die  Bezeichnung  Clavus  erkläit  er  folgendermaßen:  „callosa 
eminentia  est  capiti  clavi  similis." 

Im  Buch  Xl\\  cap.  1 — 11  werden  die  Fissuren.  Tubercula  ,und 
Condvlomata  des  Anus  beschrieben;  die  Beschreibung  deutet  auch 
auf  Rectumcarcinom  hin. 

Im  allgemeinen  versteht  Aetius  unter  Thymium  fast  immer  das 
Carcinom.     In  Buch  XIV,   ca]).  105  heißt   es:'  ..Thymus   aut   in   alis 
pudendi,  aut  in  ii)so  ])udendo,  aut  in  uttMi  osculo.  aut  collo  generantur." 
^H)enbei  erwähnen  müssen  wir  hier  noch: 

Alexander  von  Tralles 

'525—605  p.  Chr.),  der  sich  hauptsächlich  mit  inutMen  Krankheiten 
beschäftijrte .  in  denen  er  manches  Vorzügliche  b»istete.  (Phtisis, 
V^  armer  etc.) 

In  bezug  auf  den  Krebs  huldigte  er  den  hunu)i-alpathologischen 
Anschauung^en  seiner  Zeit.  Im  9.  Buch  seiner  'largiTtä  övoxaidexa 
erwähnt  er  den  Cancer  und  rühmt  bt^sonders  eisenhaltige  (letränke 
bei  Leiiercarcinom. 

j  Aetü  Amideni  ....  de  re  medii-a  von   Baptista  Cornarius.     (t'r.  Aniii.  iif.  8. 
■)  l'eber  den  Krebs.  Volkmanns  Sanniilim^r  i87a  Nr.  H8. 

^'oHf.  Die  Lehre  von  der  Kreb8krankheit.  *2 


r\y 
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ByzantiDische  Periode  ^) 

nennen,  verkörpert  also  die  Zeit  des  Sammeins  und  Kompilierens  der 
medizinischen^  Schriften,  und  wird  durch  die  drei  Enc}^klopädisten 
Oribasius,  Aetius  und  Paulus  von  Aegina  repräsentiert,  die  auch  für 
uns  von  Wichtigkeit  sind,  da  wir  in  ihren  Sammelwerken  viele  An- 
sichten von  medizinischen  Schriftstellern  finden,  deren  Schriften  ver- 
loren gegangen  sind. 


Oribasius  ^) 

\l^  325  p.  Chr.  zu  Pergamon  geboren,   Leibarzt   des  Kaisers  Julianus 

(Apostata)  361 — 363  p.  Chr.,  gestorben  zu  Konstantinopel  im  Jahre 
403  p.  Chr.  Im  Auftrage  des  Kaisers  machte  er  kritisch  gesichtete 
Auszüge  aus  Galen  und  anderen  alten  Schriftstellern. 

Es  entstand  ein  70  Bücher  starkes  A^^erk  „'longn^cLi  avvaycoyal^ 
(CoUectan.  medicinalia),  von  denen  jedoch  nur  25  erhalten  sind.  In 
der  von  mir  benutzten  Ausgabe  ^)  finde  ich  folgende  Bemerkungen  über 
den  Krebs*):  „Jam  vero  cancri  quoq.  ex  atra  bili  ferrente,  quae  si 
acrior  fuerit,  cum  ulcere  erumpunt." 

Es  ist  bemerkensweit,  daß  hier  schon  von  einer  gärenden  Sub- 
stanz als  Ursache  des  Krebses  gesprochen  wird  und  von  einer  Schärfe, 
die  den  Cancer  ulceratus  erzeugen  soll,  eine  Ansicht,  die,  wie  wir 
sehen  werden,  in  spätem  Jahrhunderten  gang  und  gäbe  war. 

Von  der  Inflammatio  ist  der  Cancer  dadurch  unterschieden: 
neque  ita  rubent,  ut  in  inflammationibus,  sed  color  earum  sanguinis 
polori  respondet. 

Der   Cancer  ist   im   allgemeinen   unheilbar:    „Caeterum   Cancer 
ropter  liujus  humoris  crassitiem  non  sanescit." 

Nur  im  Beginn  ist  der  Cancer  zu  heilen,  „evacuatione  melancholici 
humoris". 

Als  Palliativum  beim  ulcerierten  Krebs  wandte  Oribasius   den 

Succus  Solani  auf  Leinwand  und  eine  Salbe  aus  Pompholj^c  (Hütten- 

I     rauchruß)   an,  ein,   wie   wir   sehen  werden,   auch  in  spätem  Jahr- 

l     hunderten  viel  gebrauchtes  Medikament  gegen  Krebs. 

?^         E.  Gurlt  erwähnt  noch,   daß  in  der  von  ihm  benutzten  Aus- 

/     gäbe*),  auch  der  schon  von  Galen    gegen  Krebs  benutzte  Arsenik 

l      und  das  rote  Operment  (aavöaQdKr])  als  Mittel  gegen  Krebs  aufgezählt 

\  werden. 

Aetius  aus  Amida, 

Leibarzt  des  Kaisers  Justinian,  geboren  im  Jahre  502,  gestorben  im 
Jahre  575  p.  Chr.  %  verfaßte  ebenfalls  ein  Sammelwerk  aus  den  alten 
Schriftstellern,  mit  Ausnahme  des  Hippokrates. 


C 


^)  Cfr.  Richard  Friedländer:  Die  wichtig^sten  Leistungen  der  Chirargie  in 
der  byzant.  Periode.    I.-D.  Breslau  1888. 

'^)  Cfr.  Biographie  von  Eunapius:  liioi  (fdooorfdji-  y.ni  oo^iorojr  ed.  Boisso- 
nade  Amstel.  18*22. 

*)  Orihasii  Sardiani  Medici  ....  opera  omnia.  Inteq^rete  Joanne  Baptista 
Rasario  (3  Bd.)  Basileae  1557. 

*)  i\  I.  Synopseos  ad  Eusthatium  filium  Libri  noveni  —  ....  Buch  VII 
cap.  XIII  (S.  231  der  Rasario'schen  Ausgabe). 

*)  Von  Bussemacher  u.  Darenberg.    Paris  1851  —76.  T.  IV  Buch 51  p.  499. 

**j  Cfr.  Emil  Isensee:  Geschichte  der  Medizin.    Berlin  1840. 
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In  der  von  mir  benutzten  Ausgabe  M  finden  wir  hauptsächlicli 
Auszüjre  aus  den  verloren  gegang-enen  Schriften  des  Leonides  von 
Alfxandrien  (cfr.  S.  14)  und  des  Arcliigenes  iS.  9). 

Was  diese  Schriftsteller  über  Krebs  geschrieben  haben,  ist  bereits 
an  den  angeführten  Stellen  ei-wähnt. 

Aetius  gibt  uns  auch  Aufschluß  über  mannigfache  bösartige 
Geschwülste,  die  zu  damaliger  Zeit  bekannt  waren. 

Ei-Ti'ähnenswert  ist  noch  eine  gute  Beschreibung  des  Uterus- 
krebses,  auf  die  AValdey er-)  aufmerksam  macht.  Aetius  will  diese 
Schilderung  aus  den  Schriften  des  Archigenes  entlehnt  haben. 

Im  Tetrabiblion  IV,  cap.  94  heißt  es  vom  Uteruskrebs: 

^( 'ancratonim  uteri  tumorum  aliqui  ulcerati  sunt,  aliqui  non 
nleerati  quemadmodum  de  mammis  su])ra  diximus.  Itaque  in  non 
nlceratis  tumor  circa  os  uteri  re])eritur  durus,  ad  tactum  renitens 
inaequalis  eminens,  colore  faeculentus.  ruber  aut  sublividus,  vehe- 
mentes dolores  inducens  circa  inguina  summum  ventrem  pectinem 
ac  lumbos,  qui  ad  nianuum  contactum  et  medicamentorum  varietatem 
•fxacerbantur.  —  Si  vero  ulceratus  est  cancer,  supra  dolores,  duritiasque 
ar  Tuniorem.  ulcera  corrosa  et  inaecpialia  videntur,  plerunuiue  sordida 
emiuentia  albicantia.  quae  vero  pura  putantur  faeculenta,  livida, 
ruläciinda  et  cruenta  apparent.  Kxcernitur  autem  at  ipsis  sanies 
tenuis  acpiosa,  nigra  aut  fulva  graveolens.  Aliquando  et  sanguis 
«lefertur  et  alia  signa  adsunt  supra  de  uteri  inflannnatione  lelata. 
I^rtiinde  affectio  haec  incurabilis  est.  velut  etiam  Hipi)ocrates  j)ro- 
nimeiaTit  mitigari  tarnen  ac  leniri  potest.** 

In  Lib.  XIV,  cap.  4  der  von  mir  benutzten  Ausgabe  gibt  Aetius 
eine  Krklarung  darüber,  was  man  seiner  Zeit  untei*  Thymus  vei-stand, 
worauf  wir  schon  (S.  8)  hinge^^iesen  haben. 

An  derselben  Stelle  setzt  er  aus(»inander,  was  Acrochordon  be- 
deutet, ^id  est  Verruca  turgida  quaedam  est  ita  apellata,  quod  apici 
incisae  chordae  maxirae  assimilatur"*. 

Die  Bezeichnung  Clavus  erklärt  er  folgendennaßen:  „callosa 
»•mineiitia  est  capiti  clavi  similis." 

Im  Buch  XT\\  cap.  1 — 11  werden  die  Fissuren,  Tubercula  ,und 
Condylomata  des  Anus  beschrieben;  die  Beschreibung  deutet  auch 
auf  Kectumcarcinom  hin. 

Im  allgemeinen  versteht  Aetius  unter  Thymium  fast  immer  das 
Cart'iuom.  In  Buch  XIV,  cap.  105  heißt  es:  ^Thymus  aut  in  alis 
pndendi.  aut  in  ii)so  pudendo,  aut  in  uteri  osculo.  aut  collo  generantur.^ 

Nebenbei  ei-wähnen  müssen  wir  hier  noch: 

Alexander  von  Tralles 

«525 — 605  p.  Chr.),  der  sich  hauptsächlich  mit  inneren  Krankheiten 
iHfSchäfti^te.  in  denen  er  manches  Vorzügliche  leistete.  (Phtisis, 
Würmer   etc.) 

In  bezug  auf  den  Krebs  huldigte  t»r  d(»n  humoralpathologischen  ) 
Anschauungen  seiner  Zeit.  Im  9.  Buch  seiner  ^Jajgtxa  övoY.aid€7ia  / 
•Twähnt  er  den  Cancer  und  rühmt  besonders  eisenhaltige  (^etränke^ 
U*i  I^ebercarcinom. 


'    Aetii  Amideni  ....  de  re  medioa  von   Haptinta  roriiariiis.    Cfr.  Aniii.  .S.  8. 
*)  Ueber  den  Krebs.  Volkmanu's  ^>ammluu))i^  1873  Nr.  HH. 

Wolff«  nie  Lehre  von  der  Krebskrankbeit.  - 
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Paulus  von  Aegina 

aus  der  Alexandrinischen  Schule  (625 — 690  p.  Clir.)  ergänzte  teil- 
weise die  Schriften  des  Oribasius.  Sein  Compendium  „^Ttixofiiig  ßißlia 
BTtia'^  war  jahrhundertelang  in  Geltung. 

Wenn  Paulus  uns  auch  nichts  über  die  Krebskrankheit  bringt, 

was  nicht  schon  aus  den  Schriften  des  Oribasius  bekannt  ist,  so  ist 

v^och  eine  Stelle  seiner  Schrift  bemerkenswert,  aus  der  wir  ersehen, 

f  /daß  Paulus  auch  den  Innern  Krebs  kannte,  indem  er  behauptete,  daß 

V^er  Krebs  an  jeder  äußern  und  innern  Stelle  entstehen  könne.^j 

„In  omni  corporis  parte  Cancer  nasci  solet.  Nam  et  in  oculis  et 
in  utero  velut  in  tractatione  de  ipsis  dictum  est,  et  in  aliis  pluribus 
partibus.  | 

Verum  in  mammis  mulierum  maxime  abundat,  eo  quod  laxae 
sunt  et  materiam  quae  crassissima  est  prompte  suscipiunt." 

GAls  Ursache  gilt,  wie  bei  allen  Autoren,   die  ,.Atra  bilis,  et  si 
crior  fuerit,  cum  exulceratione/ 

Der  Name  rührt  von  der  den  Krebsfüßen  ähnlichen  Ausbreitung 
des  Cancer  her.  Andere  wieder  sagen,  der  Name  rühre  daher  — 
„quod  ita  partibus  adhaeret,  ut  aegre  avelli  possit,  si  quas  appre- 
henderit". 

Paulus  scheint  aus  derselben  Quelle  wie  Aetius  geschöpft 
zu  haben;  denn  fast  wörtlich  finden  wir  diese  ganze  Aus- 
einandersetzung bei  Aetius  (cfr.  S.  9),  der  wenigstens  als  seine 
Quelle  die  Schriften  des  Archigenes  angibt,  während  dies  Paulus 
nicht  tut. 

An  verschiedenen  Stellen  ^)  noch  finden  wir  den  Krebs  erwähnt. 
So  unterscheidet  Paulus  auch  die  chronische  Metritis  von  Carcinoma 
Uteri,  und  da  schon  Archigenes^)  den  Mutterspiegel  kannte,  und 
Paulus  aus  den  Schriften  desselben  schöpfte,  so  war  ihm  selbst- 
verständlich auch  dieses  Instniment,  welches  er  öioTtTQixjfiog  nannte, 
bekannt. 
/  Im  großen  und  ganzen  war  Paulus  kein  Freund  von  Operationen 

V     und  empfahl  nur  die  Exstirpation  und  Cauterisation  des  Mamma- 
^Mcrebses. 

Erwähnenswert  sind  noch  die  Erklärungen  für  die  damals  ge- 
brauchte Bezeichnung  einzelner  bösartiger  Geschwüre,  die  als  Er- 
gänzung der  von  Aetius  (S.  17  ff.)  gegebenen  Nomenklatur  dienen  können. 

Für  die  Bezeichnung  Chironium  gibt  er  die  Erklärung,  * )  „veluti- 
quae  chirone*^)  ipso  opus  habeant  ad  sanationem."  Telephia:  „quod 
Telephus**)  ex  ejusmodi  ulcere  diu  laboravit." 

Mit  Paulus  von  Aegina  schließt  das  Zeitalter  der  klassischen 
Periode. 


M  In  der  von  mir  benutzten  Ausgabe  Pauli  Aeginetae:  Totius  rei  Medicinae 
Libri  VII.  per  Janum  Cornarium  Basiliae  looß.  (Die  beste  Ausgabe  soU  übrigens 
nach  E.  Gurlt  die  englische  von  Francis  Adams  London  1844—47  sein.)  Lib.  IV, 
cap.  26. 

'')  Lib.  III,  72. 

•^)  (^fr.  Anm.  8.  10. 

*)  Lib.  IV.  cap.  46. 

*)  Chiron  liatte  durch  einen  Pfeil  des  Herkules  eine  unheilbare  Wiuide  erlitten. 

*)  Sohn  des  Herkules,  wurde  von  Achilles  mit  dem  !;>peer  verwundet,  durch  den 
Rost  desselben  aber  geheilt. 
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Die  Araber 

(7.  bis  12.  Jahrhundert  p.  Clir.j  v^^ 

bilden  den  Übergang  von  der  klassischen  Periode  zur  Renaissance.     ) 

Das  religiöse  Moment  hinderte,  besonders  in  der  Medizin,  durch -^ 
das   Verbot  von  Sektionen  menschlicher  Leichen,  jede  freiere  Ent- 
wicklung in  dieser  Wissenschaft. 

Die  arabischen  Aerzte  beschränkten  sich  hauptsächlich  auf  die  j 
Interpretation  der  klassischen  Schriftsteller,  besonders  des  Galen,  der^ 
ihr  Vorbild  war. 

Nichtsdestoweniger  leisteten  sie  Hervorragendes  in  der  Therapie 
durch  ihre  chemischen  und  botanischen  Kenntnisse  und  durch  das 
Studium,  das  sie  der  Prognose  und  Diagnose  der  Krankheiten  widmeten. 
IHe  Kenntnis  der  Masern  und  Pocken  z.  B.  verdanken  wir  den 
Arabern. 

Bei  den  Arabern  unterscheidet  man  gewöhnlich  3  Perioden: 

L  Periode  (um  850  p.  Chr.)  =  die  Schriftsteller  beschäftigen 
sich  nur  mit  der  Uebersetzung  der  griechisch-römischen  Autoren. 

IL  Periode  lum  900  bis  1100  p.  Chr.)  =  repräsentiert  die  Blüte- 
zeit, deren  Hauptvertreter  das  Dreigestirn  Rhazes,  Albukassim 
und  Avicenna  waren. 

III.  Periode  (um  1150  p.  Chr.)  =  beginnender  Verfall.  Für  die 
Medizin  kommen  aus  dieser  Periode  nur  Avenzoar  und  Averroes 
in  Betracht. 

Uns  interessieren  hier  nur  die  Vei-treter  der  IL  und  111.  Periode, 
in  deren  Schriften  doch  manches  Bemerkenswerte  über  die  Krebs- 
krankheit mitgeteilt  wird. 

Rhazes 

eijrentlicher  Name:  Abu  Beckr  Mohammed  Ben  Za  Kerijja  el  Razi) 
etira  nm  850  p.  Chr.  in  Raj  (Persien)  geboren,  lebte  zu  Bagdad, 
j^tarb  daselbst  im  Jahre  923  p.  Chr.,  des  Augenlichts  beraubt,  auf 
Befehl  des  Fürsten  el  Mansur,  dem  er  eines  seiner  Hauptwerke,  das 
LiW  Medicinae  Mansuricus,  gewidmet  hatte. 

Von  seinen  vielen  Schriften  ^)  kommen  für  uns,  außer  dem  oben-  \ 
genannten  A\'erk,  nur  die  Schrift  ,,el  Häwi.seu  Continens  *-)  (30  Bücher)"     j 
in  Betracht,  woselbst  er  die  Krebskrankheit  ausführlicher  abhandelt.     / 
Jedoch  bietet  die  Schrift  nichts  Neues.    Sie  enthält  die  J]heorie_ilßS  / 
*'alen  und^die  Thexajü^  des  .Hifpukrates. 

^"^hr  AiTsbeute,  in  bezug  auf  die  Krebskrankheit,  finden  wir  in 
«i»*!«  obengenannten  „Liber  Medicinae  Mansuricus".*)  Im  Traktat.  V, 
<*«"^p.  24  der  von  mir  benutzten  dib.  VIL  cap.  9  der  (^eranli'schen) 
Aasjrabe,  beschreibt  er  den  Cancer  foltrendermaßen :  ,,Cancer  est 
a^irritndo,  in  ([Ua  maxima   est  fatigratiu,   ac  fere  incural)ilis  existit. 


'  i'fr.  F.  Wüstenfeld:  (iesohichte  (!♦'?  arabischen  Aerzte  und  Naturforscher. 
<"".ttiii^,j  1K40. 

••  Herausjfegeben  von  Hieronynuis  Surianus  Venetiis.  l.')Oi>.  Lib.  XXVII.  3.  Tractat. 

*i  E.  fiurlt  benutzte  die  lateinisclie  Au^irahe  von  Gerardus  Toletanus  und 
Andn^  Vesal  Ba8ileae  1544.  Haj*  von  mir  aus  der  hiesii^en  Könitrl.  Bibliothek  he- 
iintzte  Exemplar  hat  kein  Titelblatt,  bat  einen  handschriftlichen  Index  von  Johann 
Sfnpitin,  entnält  7  Traktate  und  stammt,  wie  aus  den  handscliriftlichen  Hemerkuntjen 
i»  Text  ersichtlich  ist.  au»  dem  Jahre  14i)7. 


3)  L  I'i'J^  T^«»^rie  t..4i  «ier  »ira  tili*. 

•  'm.  >i  illicuA  ex  qao  incipit.  snceiinnir  et  nt  debet  resratiir-  forsitan 
stabil  nt  est.  neqne  aaemeotabitnr.  Cum  aot  crererit.  ^el■pe^  sie 
{»ermaiiebit.    Qai  deterior  est.  si  iilceretnr.  .  .  .• 

Rhazes  kennt  seb  sut  den  Krebs  innerer  Orsane.  und  finden 
wir  an  einzelnen  Stellen  genauere  Be«:»bachmn^en  hierüber  anfgezeichnet. 
S»>  l-^-sehreibt  er  * »  z.  R  den  Fieroskrebs.  bei  dem  er  einen  nlcerierten 
and  nicht  oleerierten  nnterscheidet. 

Femer  erwähnt  er.-)  dail  auch  in  der  Nase  Krebs  Torkonmen 
kr*nne : 

-tVi€TK<5*ritnr  Tep>.  an  hnjnscemödi  affectns  «Cancer  sit  iznm 
Unter^hied  von  Polrpen  ex  ei>  ridelicet  si  doms  est  et  Tenas 
tnmidas  habet,  et  ad  i^ilatnm  nsqne  n<jnnnnqaam  pnL>repit.  .  .  .^ 

Seine  Therapie^  war  hauptsächlich  medikamentötseT  Xatnr. 
Salben  ans  Pfeffer  nnd  Blei  spielten  eine  2m>Se  BtJle.  Anch  die 
Operation  empfahl  er.  aber  nnr  im  Beieinn  der  Krankheit:  zosleich 
rät  er.  wie  damals  üblich,  die  Venen,  die  nach  damaliirer  Ansicht 
die  Mäteria  peccans  enthielten.  tn«:hti?  auszudrücken. 


f  eigentlich  Abul-Casim  i^lialaf  Ben  Abbas  el  Zakrawi .  bei  Cordora 
geNren  um  912  p.  (Tir,  lebte  bis  1013.  Sein  Hauptwerk,  genannt 
-Alta.-rif-.  enthalt  30  Bücher.  I>as  3»).  Buch  ist  der  Tractatns  de 
operati«>ne  manus  seu  de  chimrsria  Albucasis.* 

Abalca:4s  sch«>pfte  hauptsächlich  aus  den  Schriften  des  Patilus 
Ton  Ae^ina.  Kap.  53.  welches  die  Anatomie  behandelt,  ist  ans  Galen 
entlehnt. 

Kap.  53  behandelt  den  Krebs,  dessen  Pni)emc»se  er.  besiHiders  bei 
dem  gn>ßen  Krebs,  für  eine  sehr  schlechte  hält: 

.Qnando  Cancer  antiquatur  et  est  magnus  n<L»n  opc^et«  nt  appro- 
pinques  eL  ego  enim  non  potui  sanare  ex  eo  aliquam.  neque  vidi 
aüum  ante,  qui  perrenerit  ad  illud.-* 

Kap.  72  handelt  rom  Uteruskrebs.  Abulcassim  ist  kein  Anhänger 
der  blutigen  <>peratic«  durch  schneidende  Instrtimente.  sond^n  erap- 
tiehlt  das  Cauterinm  actuale. 

r>er  berühmteste  der  arabischen  Aerzte  war  unzweifielhaft 

AviCMna 

eigentlich  Abu  Ali  el  HtDsein  Ben  Abdallah  Ben  el  Hcfcsein  Ben  Ali 
el  Scheich  el  Reis  Ibn  Sina».  kurz  -Ebn  Sina*  und  im  Abmdland 
.Avi«:eana~  genannt. 

•ieb»>ren  9«^  < Persien,  gestorben  1037. 

Vvn  seinen  über  100  Schriften  hat  sein  Hauptwerk,  der  ^Camon 
Hie^iicinae-.*  liie  größte  Berühmtheit  erlangt  und  fast  die  Schriften 
des  «Talen  verdransrt. 


^    Traitt.  V.  «fap.  li^  «l^^r  vja  mir  ^nntzteii  Aasgr^W. 
-    Tni(i!t.  II  ibi«kai    Buch  ^  «ier  G»*rinii":?cbra  Ait*ärykb^  . 
'    Tr4i!t-  V.  «TAp.  :?4    In»  4pi>6temAtibtt>  . 

*  AiL-*erah»^  T..a  La»ft»*fl  L^'I^^^  Pakris  1S61  v»>a  il»»arir  aad  AlWrts  Wallst, 
iftsb^n.  ii'.b.  h*ti  tii*^iT^m  AJit'-r  hier  haap<sä<:hl&:!i  tv4«v  . 

*  Mir  liks  «ier  Li^vr  .rjLn'.ais  u»ttu:>  m^'ü^iiiuktr  in  »irr  An^sriW  t^«  «Wnurtes 
iJr^i!i»>tifriL-t?  Lri:rinLiii  1"t^  ^r.  '^  Büchrr  and  4ö4.>  lKpp*rtt?*?itea-  Eise  Bene  Äb- 
kskttfüuns  übtir  ür  o   b^rühJnr•r^r•^Il  ahiMs  hrra  A^r^tc    ci*t   F.  de  Koaimg   'tnat- 
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Der  Canon  fralt  bis  zum   15.  Jahrliundeil  als  das  beste  Bucliy 
über   Medizin.     Im   großen   und   ganzen  ist  auch   dieser  Fürst  dei>^ 
arabischen   Aei-zte  nur  Kompilator  gewesen.     Im  Üb.  III   wird  die 
Entstehung  des  Krebses   aus   der  Melancholia   adusta   beschrieben. 

Im  IV.  Buch,  Traktat  2  wird  der  Cancer  und  der  Scirrhus,  oder 
die  Induration  erwähnt,  welche  auch  die  Bezeichnung  apostema  dumm, 
oder  sephiros  führt. 

Avicenna  hält,  im  Gegensatz  zu  Abulcassim,  obwohl  dieser  in 
der  Chirurgie  bedeutender  war,  den  Krebs  im  Anfangsstadium  für 
heilbar,  allerdings  hauptsächlicli  auch  nur  durch  innere  Therapie. 
Kräftige  Emähning,  Abführmittel,  Aderlaß,  ein  Decoct  (ex  epithymi 
and  catarrhtico  imperiali)  waren  die  Hauptmittel. 

Jedoch  eine  Bereicherung  der  Therapie,  die  allerdings  wenig 
beachtet  oder  als  zu  gefährlich  nicht  weiter  geübt  wurde,  haben  wir 
Avicenna  zu  verdanken,  das  ist  die  überhaupt  zum  ersten  Male  er- 
wähnte innere  Anwendung  des  Arsenik  (Avicenna  empfiehlt  den 
gelben  Arsenik)  bei  den  Krebskranken. 

Diese  innerliche  Arseniktherapie  spielte  in  s])äteren  Jahr- 
hunderten, wie  wir  noch  sehen  werden,  ja  sogai-  heute  noch,  eine 
große  Kolle. 

Den  olfenen  Cancer  behandelte  Avicenna  mit  Pflaster. 

Dbgleich  nunmehr  die  arabische  ^fedizin  dem  Veifall  immer 
näher  kam,  sind  für  uns  doch  noch  2  Scliriftsteller  aus  der  Xieder- 
gangsperiode  von  Bedeutung,  und  zwar  Avenzoar  und  sein  Schüler 
A  verroes. 

Avenzoar 

(Abu  3Ien\^än  Abdel  Malik  Ben  Abul  Alu  Zolir  Ben  Abd  el  Malik 
Ibn  Zohr),  geboren  im  Jahre  1070  in  der  Xähe  von  Sevilla,  ge- 
storben 1162. 

Seine  Hauptschrift  ist  der  ,,Liber  Theisir^^.M  Avenzoar  ist  des- 
halb fui-  uns  von  großem  Interesse,  weil  er  schon  gute  Kenntnisse 
ülier  das  Oesophagus-  und  Magencarcinom  hatte  (letzteres  beschreibt 
er  als  Verruca  ventriculi),  und  weil  er  der  Ki-flnder  der  Kanülen- 
behandlung und  der  Rektumernährung  bei  Oc^sophaguscarcinom  war. 

Ueber  diesen  wichtigen  Fortschritt  in  der  Therapie  und  über  die 
klinischen  Symptome  des  Desophaguskrebses ,  die»  sehr  richtig  ge- 
schildert sind,  spricht  er  sich  folg(»ndennaßen  aus  (Kaj).  18): 

^Incipit  cum  dolore  leni  et  cum  difflcultate  deglutiendi,  quae 
paulatim  et  successivo  augmentatur,  donec  devenerit  ad  privationem 
deglutiendi  perfectam. 

Primus  modus  est,  ut  apponas  cannulam  argenti  vel  stanni  in 
giilani.  Et  sit  cannula  habens  caput,  quod  punitur  intus  in  ore 
strictiim  et  illud,  quod  remanet  in  manu  a  parte  exteriori  sit  latum 
valde."^  ,^ 

Man   ersieht  aus  dieser  Schilderung,  daß  Avenzoar  eine,  aller-\ 
dings  steife  Sonde  anwendete,   zur  Diagnose  des  Oesophaguskrebses.   1 

^j  Mir  lag  folgende  Ausgabe  vor:  AbhonuTün  Abynzohar  und  den  Theisir. 
«uilijrft  Averroys  Antidotarium  (Sebüler  dts  AvtMizoar  1141)  1198).  7  Bücber.  Hei 
dem.  all!«  der  bieslgen  Königl.  Bibliotbek  benutzten  Kxenipbir  felilt  das  Titelblatt, 
♦-beuso  die  .Jahreszahl  der  Ausgabe  (Venctiis  14%  iuindst  hrittlich  innen  bemerkt). 
Ans  dein  Vorwort  ersieht  man.  dalJ  Hit'nmynius  Surianus  der  Herausgeber  ist. 
(lurlt  henutzte  eine  spätere  Ausgabe  vom  Jahn^  l'y'iH. 
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/Auch  die  Technik  der  Einfülirunff  wird  ausgezeichnet  beschrieben; 
[  so  soll  z.  B.  die  Sonde  bei  Brechbewegungen  etwas  zurückgezogen 
l  werden,  dann  spritzte  er  Milch  oder  eine  Mehlsuppe  durch  diese 
^Kanüle  in  den  Magen. 

Avenzoar  ist  auch  der  Erfinder  der  Nährklvstiere.  Bis  zu  seiner 
Zeit  glaubte  man  nicht,  daß  die  Speisen  vom  Mastdarm  in  den  Magen 
gelangen  könnten.  Er  lieferte  aber  den  Beweis  hierfür,  indem  er 
die  Patienten  mit  Magencarcinom  durch  Nährklystiere  lange  Zeit  am 
Leben  erhielt.  Das  Instrument  das  er  dazu  verwendete,  bestand  aus 
einer  silbernen  Röhre,  oben  mit  einer  Ziegenblase  (als  Druckmittel) 
versehen  und  auf  eine  Klystiei'spritze  aufgesetzt.  Erst  ließ  er  den 
Darm  reinigen,  dann  spritzte  er  die  Nährstoffe  ein. 

„Et  sie  inde  dictum  intestinum  suggendo  recipit  nutrimentum  et 
ab  ipso  aliud  intestinum  sil)i  contiguum  recipiendo  suggit  et  ab  illo 
aliud,  donec  sie  successive  ad  fundum  stomachi  dictum  nutrimentum 
habet  devenire." 

Selbstverständlich  war  Avenzoar  über  den  physiologischen  Vor- 
gang, wie  die  Nahrung  vom  Darm  aus  in  den  Körper  gelangt  und 
verbraucht  wird,  entsprechend  den  geringen  physiologischen  Kennt- 
nissen der  damaligen  Zeit,  vollständig  im  Irrtum,  und  seine  naive 
Auffassung  dieses  Vorgangs  ist  nicht  weiter  verwunderlich. 

JedenfaUs  hat  Avenzoar  in  bezug  auf  die  Therapie  des  Oeso- 
phagus- und  Magenkrebses  Hervorragendes  geleistet,  und  muß  dieser 
Autor  als  der  Begründer  der  Sondentherapie  angesehen  werden.*) 


Das  Abendland  znr  Zeit  der  Yorrenaissance. 

(13.,  14.  und  15.  Jahrhundert.) 

Die  Mönchsmedizin. 

Im  Abendland  lag  bis  zur  Gründung  von  Universitäten  die  Pflege 
der  A\'issenschaften  hauptsächlich  den  verschiedenen  Mönchsorden  ob. 
Die  Alleinherrschaft  der  Kirche  verhinderte  jegliche  freie  Forschung ; 
l^esonders  die  chirurgische  Wissenschaft  stand  auf  einem  sehr  tiefen 
^Niveau  und  wurde  nur  von  unwissenden  Badern  und  herumziehenden 
Kurpfuschern  ausgeübt,  zumal  durch  das  Konzil  von  Tours  (im  Jahre 
1162j  und  auch  späterhin  im  4.  Lateranischen  Konzil,  den  Geistlichen 
jegliche  Behandlung  von  Wunden  verboten  wurde.  Die  Chirurgie 
iiatte  damals  etwas  derartig  Verächtliches  an  sich,  daß  selbst  noch 
in  der  Mitte  des  14.  Jahrhunderts  die  Baccalaurei  der  Pariser  Fa- 
kultät schwören  mußten,  sich  nicht  mit  Chirurgie  zu  beschäftigen. 

*)  Xufh  Leuhe  fGeHcliiclite  der  Magensoiule)  cfr.  Schmidt's  Jahrb.  Bd.  234,  soll 
allerdings  sclioii  Orilmsius  oAnvw  10—1*5  Zoll  laufen  HandHchuhfinger  als  Oesopha^us- 
Honde  benutzt  haben.  Späterhin  ^vurde  von  Fabricius  ab  Aqiiapendente  ein  weiCe» 
Wac'bplicht  und  von  Thomas  Willis  ein  Fisehbeinstab  mit  .Schwamm  als  Sonde  ge- 
braucht. 
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Diese  Epoche  der  Medizin  wird  als  das  Zeitalter  der  Mönchs- y 
medizin  bezeichnet. 

Hauptsächlich  widmeten  sich  die  Benediktiner  (Cassiodor!)  dem    > 
medizinischen  Stndium,  jedoch  war  diese  Zeit  für  die  Medizin,  sowohl 
io  theoretischer  als  anch  in  praktischer  Beziehung,  vollständig  un- 
fruchtbar. ->. 
Die  Haupttätigkeit  der  Mönche  bestand  in  der  Uebersetzung  des^ 
Galen  und  anderer  älterer  Schriftsteller.    Magik,  Alchjmie  und  di^ 
Astrologie.  Glaubenskuren  und  Beschwörungen  spielten  in  der  Therapie 
die  Hauptrolle. 

Erst  durch  die  Gründung  von  2  Universitäten  im  AbendlandeX 
durch  die  Schulen  von  Salerno  in  Italien  (etwa  in  der  Mitte  des  ) 
12.  Jahrhunderts  gegi-ündet)  und  von  Montpellier  in  Frankieich  (unv/ 
1150)  und  späterhin  Prag  in  Deutschland  (1348),  kam  ein  frischerer^ 
Zag  in  die  Medizin,  obwohl  alle  diese  Hochschulen  noch  unter  dem 
Bann  der  Kirche  standen,  da  diese  bestimmte,  welche  Bücher  an  den  ) 
Fniversi täten  benutzt  werden  durften.  .^ 

So  kam  es,  daß  auch  an  diesen  Hochschulen  nur  die  theoretischeji 
Medizin  unter  Zugrundelegung  der  Schriften  der  alten  Schriftsteller^ 
kultiviert   wurde;   die-  praktische  Seite   mußte   sehr  vernachlässigt 
werden,  zumal  nur  äußerst  selten  der  Kadaver  eines  Verbrechers  den 
Aerzten   zu  Demonstrationszwecken   überwiesen   und  Chirurgie   gar 
nicht,  oder  nur  privatim  gelehrt  wurde.  ^ 

Welche  Foi*tschiitte  in  der  Theorie,  Diagnosis  und  Therapie  der    / 
Krebskrankheit  diesen  Schulen  zu  verdanken  sind,  wollen  wir  nun 
im  folgenden  eröitern. 


Die  Schule  von  Salerno  in  Italien  während  der  Zeit  der 

Yorrenaissance. 

Die  Salernitanische  Schule  erlangte  hauptsächlich  zur  Zeit  der  j 
Kreuzzüge  (11.  und  12.  Jahrhundert)  ihre  Blüte.  Die  Kreuzzüge,  die''. 
last  alle  durch  das  südliche  Italien  ihren  Durchgang  nahmen,  gaben  ' 
Gelegenheit  genug  zu  allen  möglichen  Erkrankungen.  An  Material  V 
fehlte  es  also  den  dortigen  Aerzten  nicht. 

Es  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  die  Wichtigkeit  der  Schule 
von  Salerno  für  die  medizinische  Wissenschaft  zu  erörtern,  man  findet 
darüber  an  anderen  Stellen  ^)  ganz  ausgezeichnete  und  ausfülu'liche 
r>arstellungen. 

Mitteilungen  über  die  Krebskrankheit  von  Lehrern  dieser  Hoch- 
S4'hule  finden  wir  aus  der  frühesten  Zeit,  etwa  am  Ende  des  11.  Jahr- 
hunderts, z.  B.  von  Petroncellus  in  der  Schrift  „Patrica  Petrocelli 
Salernitani".*)  ^ 

Bemerkenswei-t  ist  die  bis  dahin  nicht  geübte  Digitaluntersuchung  J 
bei  Kektumcarcinom,  beschrieben  in  Buch  I,  Kap.  35:   „Ad  anum  .  .  .- 


*t  ('fr.  Th.  Hen?chel:  ('ompeinlium  iSaleriiitanum  (Maim^kript  in  der  Bre»- 
l;&uf  r  Hibliuthek  1848  f^efunden)  und  da.«  ausführliche  Werk  von  .Salvatore  de  H  e  n  z  i : 
t  *>lle<-tio  Salemitana  etc.  Xapoli  1852— oi).  5  Bde.  Letzteres  bildete  die  Hauptquelle 
für  alle  Autoren,  die  sich  mit  dem  Studium  die.*«er  Schule  in  neuerer  Zeit  befuUten. 
Ferner  E.  Nicaise:  Les  ecoles  de  niedecine  et  la  fondation  des  universites  au 
moven-iige.    Revue  scientitique  1891.    T.  47  48. 

«Mle  Renzi:  T.  IV  p.  188  zitiert  nach  K.  Gurlt.  Bd.  I  J>.  699. 


c 
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et  cum  causa  iu  turpissimo  et  indecoro  posita  sit  loco  non  curandi 
decidunt  .  .  .  sed  medici  sin  non  propter  turpitudinem  vel  foetorem 
ipsas  immundicias  extergant  aut  düigenter  curando  an  palpando  non 
succurrerunt  aegroto!" 

(Auch  heute  noch  wird  leider  öfters  die  Digitaluntersuchung  bei 
Rektumcarcinom  verabsäumt ! ) 

Der  berühmteste  Arzt  aus  der  Schule  von  Salenio  war  unzweifelhaft 

Rogerio, 

dessen  ,.Practica  chiinirgiae**  oder  „Post  mundi  fabricam"  (so  fängt 
die  Sclirift  an)  um  1180  verfaßt,  bis  ins  13.  Jahrhundert  als  Text- 
buch für  Vorlesungen  gebraucht  und  von  seinem  Schüler  Kolando 
(13.  Jahrhundert)  und  den  sog.  4  Meistern  kommentiert  worden  ist.^) 

Interessant  ist  für  uns  diese  Schrift  deshalb,  weil  hier  zum 
erstenmal  der  P'ungus  durae  matris^j  beschrieben  wird. 

,,Ea  scroifula,  quae  immobilis  est  cutim  cum  craneo  inflcit  et 
condensat  in  unum  ita  siquidem,  ut  dura  mater  cum  craneo  eadem 
sit  infectione  conjuncta  et  tunc  ab  ipso  craneo  videtur  habere  prin- 
cipium.  Cura  talis  est.  lUa  cutis  radicitus  separetur  et  circa  in- 
fectum  craneum  Trypano  provide  fora  et  cum  spathumine  ipsum 
craneum  totum  removeas.  Quia  vero  ipsam  superfluitatem  a  dura 
matre  separare  valde  difficile  est  et  periculum,  quod  exinde  provenire 
potest  valde  timendam:  ideo  talem  curam  potius  dimittere  quam 
prosequi  desideramus." 

Gewarnt  wird  auch  vor  einer  oberfiäclilichen  Operation  des  Mast- 
darmkrebses und  des  krebsigen  Collum  uteri ;  es  sollen  überhaupt  alle 
„absconditi  cancri"  nicht  angerührt  werden.^) 

„Cum  autem  dixit  (Rolandus)  absconditos  cancros  non  curare  in- 
tendit  non  debes  incendere  vel  incidere.  Vidi  autem  quosdam  medicos 
incidentes  superiora  cancri  in  ano  vel  in  matricis  collo  nee  sanitati 
profuerunt,  sed  potius  inftrmos  duxerunt  ad  mortem,  quibus,  si  non 
medicarentur  diutius  et  cum  minori  periculo  viverent. 

Nur  da,  wo  eine  ßadikaloperation,  entsprechend  der  zu  damaliger 
Zeit  üblichen  Technik  möglich  war,  wurde  operiert  und  zwar  im  Ge- 
sunden.   So  berichtet  Roland^)  über  die  Operation  des  Peniscarcinom: 

„Si  Cancer  fuerit  in  virili  membro  et  totum  membrum  occupaverit, 
totum  cancrosum  et  infectum  excidatur,  ita  quod  de  viro  aliquantulum 
auferatur  et  cum  instrumento  ferreo  calido  vel  aureo  coquatur.'* 

Von  bedeutenderen  Männern  aus  dieser  Schule,  die  im  13.  Jahr- 
hundert in  Italien  lebten  und  lehrten,  wären  noch  erwähnenswert: 

Bruno  da  Longo burgo,^)  der  als  Ursache  des  Krebses  das 
in  den  Venen  befindliche  melancholische  Blut  ansah,  das  deshalb  auch 
bei  der  Operation  tüchtig  ausgedrückt  werden  müßte.  Bei  schwäch- 
lichen Personen  empfahl  er  Aetzmittel,  ferner  gibt  er  den  Unterschied 
von  Nasenpolypen  und  Nasenkrebs  an:*) 


^)  C'fr.  Daremberjüf:  Glo.ssulae  quattuor  magistrorum  super  chimrgiam  Ro^eri 
et  Rolaiidi  etc.    Napoli  et  TarLs  1854. 

*)  de  Eeuzi:  1.  c.  T.  II,  Buch  1.  cap.  lü.     Cfr.  E.  (hirlt,  Bd.  I,  S.  708. 

^)  Lib.  II,  cap.  18  (der  4  Meister;. 

*j  ibidem  cap.  20. 

^)  „rhiriiripa  magna"  um  125*2  (in  der  Collect,  cliirurg.  Venet.  14i)8)  nach 
E.  Gurlt.     Bucb  I,  Kap.  ir>. 

«)  Buch  II.  Kap.  2  nach  E.  (nirlt. 
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^Et  fit  fusci  coloris:  pauci  sensiis  niniis  durus:  atque  caro  non 
desceiidit  inferius:  et  hunc  non  tan<ras  ipsum  aliciuo  modo:  quoniara 
est  species  cancri/ 

Wie    T^^enig  Klarlieit  über  das.   was  man  eigentlich  unter  Krebs 
verstand,  bei  manchen  Autoren  zu  dieser  Zeit  herrsclite,  ersieht  man 
z.  B.  aus   einer  Schrift  des  Teoderico  Borgognoni^)  (1205 — 98), 
der  2  Arten  von  Cancer  untei'scheidet,  das  ^a])Ostema  melancholicum", 
zu  dem    er  den  Bnist-Uteruskrebs  und  die  Elepliantia  (!)  rechnet  und 
-quedam  iilcera  rotunda  concava"  mit  indurierten  Bändern,  die  schwer 
heilen,    xu    denen  er  die  Frost- (!)  und  l^nterschenkelgreschwüre  zählt. 
Von    den    drei   bedeutenderen    Männern   aus   dieser  Zeitepoche,^ 
Wilhelm  v o n  S a  1  i c e  t  o  ^)  (gestorben  um  1277 ),  einem  hervorragen-  \ 
den  Chimrgen,  Mondino  (1275 — 132()).  einem  bedeutenden  Anatomen,  ] 
der  den  ersten  weiblichen  Leichnam  sezierte,  und  Lauf ranchi,  hat/ 
nur  der  letztere  sich  ausführlicher  mit  dem  Krebs  beschäftigt. 

Lanfranchi, 

Schüler  des  ^^'ilhelm  von  Saliceto  (1250—1320),  ist  zugleich  der  Be- 
gründer der  wissenschaftlichen  Chirurgie  in  Frankreich,  wie  wir  noch 
späterhin  sehen  werden,  indem  er.  von  Mailand  verbannt,  nach  Lyon 
übersiedelte.  Berühmt  waren  seine  ..Chirurgia  parva"  ^)  (1290)  imd 
•Chirurgia  magna**  (1290).  ^ 

I^anlranchi  tritt  energiscli  für  die  Radikaloi)eration  ein.  ^ 

Der  Krebs,  der  nach  ihm  mancherlei  Ursachen  hat.  soll  mit  allen 
Wurzeln  exstirpiert  werden  und  ^laß  inen  wol  verbluten,  truck  das 
Melancholisch  Blut  wol  heraus**   —  nach   der  Exstirpation  kauteri- 
sieite  er  die  AVunde.    In  seiner  Chirurgia  magna*)  ei-wähnt  er  noch, 
daß  der  Krebs  unheilbar  ist,  wenn  er  an  folgenden  Körperstellen  sitzt  n 
„Ut  in  collo  mamilla  faciei  partibus  vel  ano  vel  brevius  dicam/ 
locis  Omnibus  nervis  venis  et  juteriis  intricatis."  (. 

Hier  sind  nur  Palliativmittel  äni  PlaTz.  Er  purgiert,  legt  großes A 
Gewicht  auf  die  Diät  und  wendet  Salbe  aus  Tuciam  (*:').*)  Blei  weiß  1 
(damals  viel  gebraucht)  und  Koßöl  an.  J 

Das  14.  Jahrhundert  hat  in  Italien  sehr  wenig  bedeutende  Männer 
aufzuweisen.    Von  E.  (xurlt  wird  aus  dieser  Zeit  nur 

Nicolas  Florentinus  (gestorben  etwa  um  1412  p.  Chr.)  er- 
wähnt, der  in  seinem  umfassenden  Compendium**)  den  Cancer  in  der 
hergebrachten  Form  behandelt  und  tur  radikale  Operation  eintritt. 
Wichtiger  für  uns  aber  ist  sein  Sermo  ü))er  die  Kauterien,  die  er 
bei  Krebs  anwendet,  und  die   genauere  Beschreibung  des  Cauterium 

')  Nach  K.  Gurlt  Plagiator  von  Bruno.  ( 'yrurgia  edita  et  conipilata  (1498  ge- 
drackt  in  der  CoUectio  chirurj?.  Venet.). 

'i  Nach  Alber ts  1.  c.  (^?.  5)  soll  von  ihm  der  Ausdruck  ,,Noli  me  tangere"  für 
Krebs  herrühren. 

'i  Benutzt  wurde  von  mir  die  deutsche  Ausurabe  von  Otto  Brunfelü:  Kleyne 
^nndartzuei  des  hoehherümbten  Lanfranci  aus  fürbit  des  wolerfarnen  Chr.  Gregor 
Fläjtmß.    Strasburg  1589. 

*i  <'fr.  die  von  K.  Gurlt  benutzte  Ausgrabe  vom  Jahre  1519  (Venet.  Tract.  I, 
«ap.  18.  1.  c.  Bd.  I.  S.  777). 

*)  Aus  der  deutschen  Ausgrabe  von  BrunfelC  nicht  näher  ersichtlich,  um  was 
far  einen  Stoff  e«  sich  handelt. 

")  ^^e^mon.  liber  scientiae  medicinue  oct.  scrm(»n.  Scrnio  VII  über  Chirurgie. 
4  Vol.  Fol.  Papiae  1484.    (Mir  nicht  zugäni^^lich  gewesen.) 
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actuale  (zu  dem  er  die  Metalle,  Gold,  Silber,  Messing,  Eisen  rechnet) 
und  des  Cauterium  potentiale  (Medikamente). 

Von  diesen  Aetzmitteln  gegen  Krebs  wurde  in  Italien  während 
des  15.  Jahrhunderts  recht  ausgiebiger  Gebrauch  gemacht,  z.  B.  von 
ertapaglia.^) 

Ei-w^ähnenswert  aus  dieser  Zeit  ist  noch  Bartholomeus  Mon- 
tagnana  (gestorben  1460  in  Padua).  In  seiner  Schrift  *)  „De  aegro- 
tudinibus  mamillae"  spricht  er  auch  über  den  Cancer;  bei  der  Be- 
handlung wäre  die  Hauptsache,  daß  er  nicht  ulceriert.  Er  machte 
eine  Venäsektion  an  der  Vena  saphena  auf  der  Seite,  wo  der  Cancer 
saß,  damit  die  Materia  peccans  nach  dem  Gesetz  der  Schwere  sich 
dorthin  senken  sollte. 

Von  einer  Eadikaloperation  ist  ihm  nichts  bekannt,  trotzdem 
schon  viele  Aerzte  vor  ihm  dieselbe  beschrieben  und  ausgeführt  hatten. 

Der  bedeutendste  Arzt  in  Italien  aus  dieser  Zeit  ist  ohne  Zweifel 

Giovanni  da  Vigo, 

(geboren  im  Jahre  1460  zu  Genua,  gestorben  etwa  1517).  Seine 
„Practica  in  arte  chirurgica  copiosa"  war  ein  berühmtes  Werk  und 
hat  lange  Zeit  als  klassisch  gegolten.  Die  Wichtigkeit  dieses  A^'erkes 
zeigt  sich  auch  in  den  vielen  Ausgaben  und  Uebersetzungen,  die  von 
demselben  existieren.^) 

Im  lib.  n  cap.  35  und  36  (der  von  mir  benutzten  lateinischen 
Ausgabe)  unterscheidet  er  3  Ai-ten  von  Krebs: 

1.  den  Scirrhus  (schmerzlos), 

2.  den  C'ancer  (schmerzhaft), 

3.  eine  Mittelform,  die  er  den  sephyros  cancrosum  nennt.  Der 
Krebs  entsteht  aus  der  Melancholie. 

Wie  üblich  unterscheidet  auch  er  eine  „Melancholia  naturalis",  die 
gutartiger  ist,  und  eine  bösartige  Form,  die  aus  der  „Melancholia 
adustione  cholere"  entsteht. 

Interessant  und  hervorzuheben  ist,  daß  Vigo  dem  Scirrhus,  der 
im  allgemeinen  als  gutartige  Geschwulst  galt,  wieder  die  Stellung 
zuwies,  die  ihm  schon  Avicenna*)  gegeben  hatte.  Vigo  nennt  den 
Scirrhus  eine  kalte  Geschwulst  und  unterscheidet  eine  reine  und  un- 
reine Foim;^)  die  letztere  wieder  teilt  er  in  den  „krebsmessigen 
Scirrhus"  und  dann  in  den  Scirrhus,  der  keinen  Krebs  bei  sich  hat. 
ein.    Letzterer  wird  zum  Rotlauf. 

Der  Scirrhus  wird  zum  Cancer,  wenn  er  sich  entzündet.  Damit 
also  wird  der  Scirrhus,  welcher  nach  Vigo  aus  dem  weißen  Schleim 
entspringt,  als  Vorstufe  des  Cancers  angeselien. 


^)  Chinirgia  sive  recollecta  super  quartum  cauonis  Avicenuae.  Venet.  1490/'98. 
Nach  E.  Gurlt. 

*)  Consilia  magistri  B.  Moutagnanae  (Manuskript  in  der  Wiener  Hofbibliothek). 
Cfr.  Alexander  Rittmann:  Kulturgeschichtliche  Abhandhingen  über  die  Reformation 
der  Heilkunst.    Brüim  1869.    H.  II. 

•'')  Benutzt  wurden  von  mir  folgende  Ausgaben:  1.  Practica  in  arte  chirurgica 
copiosa  (9  Bücher).  Ausgabe  von  Joannes  Anthracinius  Wacerath  1516  (198  Uoppel- 
seiten),  2.  die  deutsche  Ausgabe  von  Job.  Scultetuni.  Norimb.  Große  Practica, 
9  Bücher,  und  die  kleine  Practica,  5  Bücher,  in  einem  starken  Quartbande,  1519  S. 
mit  schönen  Kupfern.  (Widmung  au  den  Kaiser  darstellend.)  Nürnberg  1677  bei 
Cristoph  Gerhard. 

*)  Lib.  I,  Fen.  2,  cap.  ,,de  aegrutidinibus  compositis'*. 

*j  T.  I,  lib.  II,  cap.  8  der  von  mir  benutzten  deutschen  Ausgabe. 
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In  dem  Traktat,^)  in  welcheDi  der  Krebs  si)eziell  behandelt  wird, 
heißt  es : 

„Die  Melancholische  Geschwulst,  so  vom  Anbrennen  der  scliwaitzen 
Gall  seine  Ankunft  gewinnet,"  ist  erst  verbor^^en  und  tritt  dann  ei'st 
an  die  Oberfläche.  O 

Welche  YerwiiTung  in  der  Krebsbezeiehnung  herrschte,  ersieht     ^ 
man  aus  den  mannigfachen  Namen,  die  man  dem  Krebs  gab,  obwohl 
.es  sich  vielfach  gar  nicht  um  Krebs  gehandelt  haben  kann.  ^^^ 

Der  Krebsbegrifl'  wurde  Aveit  gefaßt,  und  je  nach  dem  Sitze 
anders  bezeichnet.  Im  Gesicht  wurde  er  „Noli  nie  tangere".-)  an 
den  Hüften  und  Waden  „Lupus"  und  an  den  anderen  Körperteilen 
„Ki-ebs"*  genannt.  ^*«^ 

Die  Behandlung  war  entweder  interner,  oder  operativer  Art: 
„Ipsiun  cancrum  incidere  et  exstirpare  cum  omnibus  suis  venis 
et  radieibus  —  deinde  —  utilissimum  est  ipsum  locum  candenti  fenx) 
decdqiiere  partem  vitiatam  penetrando  usque  ad  partem  sanam," 
also,  eine  durchaus  sachgemäße  Art  des  Operierens.  Bei  der  inner- 
lichen Behandlung  folgte  Vigo  hauptsächlich  der  diätetischen  Therapie, 
^ie  sie  von  den  Arabern  geübt  worden  war  (Fleischverbot,  um  die 
Anhäufung  fauler  Materie  zu  vermeiden). 

Dann  wandte  Yigo  beim  ulcerierten  Krebs  sein  Ceratum  ma- 
jristrale  (bestehend  aus  Feigen,  Datteln  und  mannigfachen  Fetten)  an. 
Kasuistisch  finden  wir  bei  A'igo*)  noch  einen  Uteniskrebs  be- 
schrieben, den  er  allerdings  nur  aus  den  klinischen  Erscheinungen 
uintmaßt.  Seine  Therapie  bestand  in  Wasserausspülungen,  die  mit 
ätherischen  Extrakten  vermischt  waren,  und  in  Salbenbehandlung. 

Wir  können  hier  noch  gleich  anschließen,  daß  Berengario  da 
Carpi  (1460 — 1530),  der  A'iele  Sektionen  ausgefühit  hat,  in  seinen 
^Isagogae  breves"*)  behauptet,  eine  Exstirpation  des  krebsigen 
Uterus  mit  glücklichem  Ausgang  ausgetiihrt  zu  haben.  Es  heißt  da- 
selbst : 

„Ego  etiam  Bononiae   extraxi  manu  aliam  (matricem!)  integre, 
quae  erat  cancrata  anno  1507  de  mense  Mali  quae  sujjervixit  sana." 
Aber  es  kann  sich  um  keine  Totalexstiii)ation  gehandelt  haben ; 
denn  die  Frau  menstruierte  später. 


Die  Schnlen  von  Montpellier,  Paris  und  Avignoii  in  Frankreich 
zur  Zeit  der  Yorrenaissance.    Die  Krebslehre  in  England 

zu  dieser  Zeit. 

l'ngetähr  zu  derselben  Zeit,  als  in  Italien  die  Schule  von  Salerno 
entstand,  ist  in  Frankreich  durch  den  deutschen  Kardinal  Conrad 
die  Hochschule  von  Montpellier  (Anfang  des  13.  Jahrhunderts)  be- 
gründet worden.  Die  Wissenschaft,  die  hier  gelehrt  wurde,  war  ein 
Mixtum  compositum  aus  arabischen  und  jüdischen  Geistesi)rodukten, 
bis  ans  Italien  durch  Lanfranchi  im  Jahre  1295  (cfr.  S.  25)  die 
wissenschaftliche  Medizin,  besimders  die  Chirurgie,  die  sich  bis  dahin 


■"-^T 

/v^-^5 


*)  ibidem,  cap.  10. 

2>  Cfr.  S.  25  (Anm.). 

»)  Lib.  IV.  cap.  2. 

*j  Bononiae  1523  nach  E.  CJiirlt  imir  uitht  znjifiiiijflich  gewesen). 
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In   der  Therapie   spricht   sich  Mondeville  für  eine  radikale  Ex- 
stirpation  aus.  es  darf  nicht  das  Gerinofste  zurückbleiben. 
Spezielle  Methoden: 

1.  Tiefe  Inzision,  Exstirpation  und  Kauterisation. 

2.  Mittels  ('austicum,  welches  er  rinofs  um  den  Cancer  le^.  und 
zwar  empfiehlt  er  als  das  beste  den  sublimierten  Arsenik  „tale  et 
tantum  quod  et  sufficiat  ad  corrodenduni  totuni  cancrum  simul  et 
semel*^.    Es  bleibt  eine  Eschera  zurück. 

Er  empfiehlt  auch  noch  ein  Cauterium  potentiale  zur  Behandlung 
des  Cancei's,  bestehend  aus  4  Teilen  Aetzkalk  und  1  Teil  Ruß.  Diese 
kaustische  Methode,  und  die  Art  ihrer  Ai)plikation  ist  ein  großer 
Fortschritt  in  der  Therapie,  von  späteren  Schriftstellern  wiederholt 
beschrieben,  ohne  daß  man  den  eijrentlichen  Erfinder  nannte,  dann 
wieder  vergessen  und  in  allerjün^ster  Zeit  wieder  durch  Bougard^) 
ans  Tageslicht  g:ezogen. 

Der  letzte  der  Arabisten  aus  dieser  Schule,  war  der  beiiihmte 
Chirurg 

Guy  de  Chauliac, 

fffeboren  etwa  1300.  gestorben  etwa  VMH).  Leibarzt  des  Papstes  Cle- 
mens VI.  in  Avignon.  ^ 

In  seiner  Chirurofia  ma<rua,-)  die  bis  ins  18.  Jahrhundert  als  A 
Lehrbuch  gebraucht  wurde,  ist  über  den  Krebs  nur  im  althergebrachten  J 
Sinn  berichtet. 

Nur  im  Tract.  IV,  Caj).  ()•')  em])fiehlt  auch  er,  wie  H.  de  Monde- 
ville, entweder  die  vollständige  Exstiri)ation,  oder  die  Kauterisation 
durch  ,.arsenicum  sublimatum"  ad  quo(l  \n\Y  nun  habet. 

Wir  müssen  hier  noch  einen  berühmten  Arzt  aus  dieser  Zeit 
anführen,  der  zwar  nicht  direkt  an  der  Hochschule  von  iFontpellier 
lehrte,  aber  sich  doch  zeitweise  in  Paris  aufhielt,  und  als  Interpret 
und  Vennittler  des  arabischen  (^alenismus  zu  den  sog.  „compendiatori- 
schen  Scholastikern"  gezählt  wird,  zu  d(»nen  u.  a.  Bernhard  de  Gordon 
und  der  noch  zu  erwähnende  (^ilbertus  Anglicus  gehörten  —  nämlich 
Johannes  de  Sancto  Amando,  dessen  bei(ie  Hauptwerke  die 
Areolae  und  Concordanciae  *)  sind. 

Johannes  de  Santo  Amando,  der  nach  Pagel  etwa  am 
Ende  des  13.  Jahrhundeits  lebte,  also  vor  Mondeville,  war  Canonicus 
in  Toumay  (Belgien). 

In  den  Concordanciae  finden  wir  über  Cancer  (>  Sätze  im  (.Taleni- 
schen  Sinne  aufgestellt:  Entstehung  aus  ,.der  colera,  die  sich  in  colera 
nigra  acetosa  umwandelt,  a  quae  muscae  (Fliegen)  fugiunt." 

Prognosis  und  Therapie  ganz  ungünstig. 

Zu  derselben  Zeit  ungefähr  lebte  in  England  der  erste  wissen-      j 
schaftliche    Arzt,    Gilbertus    Anglicus,    besonders    durch    seine    / 

')  Wir  werden  an  einer  spät<Tt'n  Stcllo  noch  auf  dits^'n  Autor  zuriiokkonnnt'n. 

')  Viele  AuHfcraben.  z.  B.  von  Laurent.  Joulx-rt  Luirduni  hVC)  von  E.  Nicaise. 
Paris  1890. 

«)  Nach  E.  (iarlt. 

*)  Beide  iSehriften  zum  ersten  Mal  von  .1.  L.  l*aj^el.  Berlin  1893  und  18iU  (bei 
(;.  Reimer)  berausgeji^eben. 
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Schriften  über  die  Lepra  bekannt.  In  seinem  Compendiuni  ^)  (Buch  VII, 
S.  330)  definiert  er  den  Cancer  folgendermaßen: 

„Cancer    est    vulnus    sive    solutio    continuitatis    ex   apostemate 

Cmelancholico  non  bene  curato  derelictura.'*    Der  Cancer  kann  auch  aus 
Fisteln,  Erysipelas  und  Herpes  entstehen! 
In  der  bisher  üblichen  Art  wird  die  Entstehung  des  Scirrhus 
aus  der  Melancholia  naturalis  und  des  Cancer  aus  der  verdorbenen 
Melancholie  geschildert. 
/'^^     In  Buch  III  bespricht  er  das  „Noli  me  tangere",  unter  welchem 
^^^^r  ein  ,.ulcus  nasi  ex  apostemate  vel  pustula  non  bene  curata"  versteht. 
X    ^^     Dann  beschreibt  er  auch  den  Nasenkrebs,  der  nur  in  der  Schleim- 
haut sitzt,  und  den  Gaumen  und  das  palatum  einnimmt,  aber  die 
Haut  nicht  angreift. 

P>  unterscheidet  einen  Cancer  recens  und  inveteratus. 
Der  Sitz  ist  „vel  in  carnosis  nervosis  vel  ossuosis  locis",  oder  auf 
der  vorderen  Tibia,  —  diese  Krebse  sind  fast  unheilbar. 

Gegen  den  Krebs,  der  älter  als  3  Monate  ist,  helfen  nur  chirur- 
gische Maßnahmen: 

Die  Operation  beschreibt  er  folgendermaßen:  ,.Quod  si  sit  in 
carnosis  locis  Cancer  usque  ad  vivum  incidatur  et  cum  ferro  calido 
diligenter  coquatur,  postea  ponatur  oleum  de  vitellis  ovorum  et  post 
unguentum  viride^)  cyrurgicum. 


Die  Medizin  in  Dentschland  zur  Zeit  der  Yorrenaissance. 

Während  in  Italien  und  Frankreich  die  medizinische  Wissen- 
schaft und  Kunst  blühte,  lag  zu  dieser  Zeit  in  Deutschland  das 
medizinische  Studium  noch  sehr  im  Argen. 

In  den  Klosterschulen  wurde  etwas  Medizin  gelehrt,  und 
nur  die  Geistlichen  gaben  sich  so  nebenbei  mit  dem  Studium  der 
Medizin  ab. 

Die  erste  deutsche  Universität  Prag  wurde  im  Jahre  1348  ge- 
gründet; es  folgten  die  Universitäten  Wien  (1365),  Leipzig  (durch 
Prager  Studenten  1409),  Rostock  1419,  Freiburg  i.  B.  1457,  Basel 
1460,  Ingolstadt  1472,  Tübingen  1477. 

Sektionen  wurden  äußerst  selten  gemacht;  Bader,  Scharfrichter, 
Stein-  und  Staarschneider,  Leute,  die  überall  als  „unehrlich"  ver- 
schrieen wareu,  übten  die  Chirurgie  aus,  und  erst  durch  die  Gründung 
der  Universität  Straßburg '^)  (1497)  wurde  die  Chirurgie  in  wissen- 
schaftliche Bahnen  gelenkt,  durch  2  deutsche  Chirurgen,  die  auch 
deutsch  schrieben,  nämlich  durch  Hans  von  Gerssdorf  und 
Hironj'mus  Braunschweig. 


*)  Benutzt  wurde  von  mir:  Compendium  mediciiiae  tara  morborum  universalium 
(juam  partioularium  nondum  medicis  sed  cyrurfi-icis  utUissinmm.  Lugduni  1510. 
7  Bücher,  H62  Düppelseiten,  gr.  8".  (E.  Gurlt  scheint  dieselbe  Ausgabe  vorgelegen 
zu  haben.) 

*)  In  dem  folgenden  Kapitel  gibt  er  nun  die  Zusammensetzung  dieser  Salbe  an. 
Diese  besteht  aus:  Axung.  porci,  aes  viridis,  attramentum  (Kupfervitriol),  Auripig- 
ment,  Sulfur.  Papaver  und,  Avie  zu  damaliger  Zeit  üblich,  durfte  auch  die  „Dreck- 
apotheke" dabei  nicht  fehlen :  Stercus  humanuni  und  columbinum  I 

■*)  Friedrich  Wieger:  Geschichte  der  Medizin  und  ihrer  Lehranstalten  in 
Straßburg  vom  Jahre  1497—1872.     Straßburg  1885. 
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Letzterer*)  beschäftigte  sich  hauptsächlich  mit  der  Behandlung 
von  Wnnden.  und  ist  über  den  Krebs  nichts  bei  ihm  zu  finden. 

Hans  AM)n  Gerssdorf,  genannt  Schylhans,  dessen  ,,Feldt- 
böch***!  1526  erschien,  wußte  über  den  Krebs  auch  nichts  Neues  zu 
berichten. 

S.  73  schreibt  er  über  den  Cancer  ulceratus:  „das  ist  von  dem 
Krebs  eine  andere  bösse  blotter**.  Er  unterscheidet  einen  Krebs 
(klein  und  nicht  schmerzhaft)  und  das  Noli  nie  tangere  (Gesicht, 
schmerzhaft).  Karbunkel  und  Krebs  ist  für  ihn  identisch.  Ursache 
des  Krebses  ist  verbrannte  Cholera. 

Merkmale  für  Krebs: 

J)es  krebses  ist  ein  gewißz  zeychen,  daz  Du  in  schmeckest  so 
Du  zu  dem  kranken  kommest  oder  in  seinen  gemach  gehs,  ob  Du 
8ch<»n  fem  von  im  bist." 

Therapie:  Gerssdorf  nennt  eine  Reihe  spezifischer  Krebskräuter, 
z.  B.  die  Herba  Kuperti  =  Strophularia  und  die  Centinodia  =  wegraß. 
In  abergläubischer  Weise  rät  er  den  Krebskranken  Saphire  und 
Smaragde  bei  sich  zu  tragen;  natürlich  fehlt  der  berühmte  Theriak 
anch  nicht.  Daneben  gibt  er  aber  auch  ganz  rationelle  Methoden 
an.  z.  B.  die  Aetzung  des  Krebsgeschwürs  mit  Arsenik  sublimati,  mit 
J3lei  und  ungelöschtem  Kalk. 

Audi  zur  Operation  rät  er.  aber  die  A\'urzeln  müssen  mit  ent- 
fernt werden  und  das  melancholische  Blut,  wie  damals  üblich,  aus- 
fifedrückt  werden. 


Die  Reiiaissaiiee. 

[1(>.  und  Anlcang  des  17.  Jahrhunderts.] 
(Beginnender  Umsturz  der  Gdlen^schen  Ijehren,) 

Italien. 

Das  16.  Jahrhundert  und  der  Anfarfg  des  17.  Jahrhunderts  habeh 
Ättf  allen  Gebieten  der  Kultur  große  P'ortschritte  aufzuweisen,  —  die 
Entdeckung    Amerikas,    die    Krfindung    der    Buchdruckerkunst,    die 
Keformation  und  viele  andere  Umwälzungen  im  Geistesleben  kenn- 
Zf-ichnen  diese  Periode;  auch  die  Medizin  hat  viele  Fortschritte  zu 
verzeicliucn :  Harvey's  Entdeckung  des  Blutkreislaufs  (1628),  die  Tm- 
wälzungen  in  der  Anatomie  und  Physiologie,  die  das  bisher  geltende 
i^alenVche  System  umzustürzen  drohten,   die  Verdrängung  der  latei- 
nischen Sprache,   die   Rückkehr   zum  Studium    der   alten   Klassiker, 
ilie  bisher  den  Gebildeten  nur  in  arabischer  Tebersetzung  zugänglich 
waren.  —  die  Erfindung   neuer  Operationsmethoden  (Arterienunter* 


*;  Mir  lag  die  Aufgabe  von  hVW*  iStraliburir)  vor:  Chirnrjritt :  das  ist  Haud- 
«iin*knng  der  wuiidartzney  Hier«>nvini  Braunschwci^, 

*  Heiintzt  wurde  von  mir:  Feldtbuch  der  Wundartznev  Mtister  Hans  v«>n 
t;rr*-*d»rf  crenannt  SchyUians.  Straühurjr  l.ViO.  ;<  Tractate»  bei  Juanms  .Schott. 
•Hl  Popptrijieiten  Oktav. 
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bindun^.  Hemiotomie)  usw.  —  alle  diese  Erei^isse  ^aben  auch  Ver- 
anlassung', eine  Umgestaltung:  der  maßgebenden  medizinischen  An- 
schauung'en  vorzunehmen. 

In  welcher  Weise  diese  Ki)Oche  auf  die  Lehre  von  der  Krebskrank- 
heit von  Einfluß  grewesen  ist.  wollen  \iir  in  folgendem  untersuchen: 

Der  Reformator  der  Anatomie  war 


Andreas  Vesal 

(1514  in  Brüssel  geboren.  1537  Professor  in  Padua.  Leibarzt  Karl  V., 
1544  Reise  nach  Jerusalem,  litt  Schifl'bruch  und  starb  im  Elend  1564 
auf  der  Insel  Zantei. 

Vesal,  der  die  Irrtümer  des  Galen  aufdeckte,  und  nachwies, 
daß  Galen  nur  Affen  seziert  hatte,  hat  sich  mit  dem  Krebs  nicht 
besonders  eingehend  beschäftigt.  Trotzdem  finden  wir  über  den 
Krebs  manches  Bemerkenswerte  in  seinen  Werken.*) 

An  einer  Stelle,^)  welche  ^de  tumoribus  praeter  naturam"  über- 
schrieben ist  schildert  Vesal  den  Scirrhus,  ^^ie  er  bisher  von  Galen 
beschrieben  worden  ist.  nnd  hält  die  Galen'sche  Erklärung  für  die 
beste  Definition.  Dabei  untersTSieia^-Vesal--aber  nochlSB^nSesondere 
Art  des  Scirrhus,  nämlich  den  „Scirrhus  per  transmutationem",  der  aus 
supprimierten  Hämorrhoiden  und  Menses  entsteht. 

Kap.  VII  handelt  „de  cancro  occulto  et  ulcerato".  „Ulcerati 
autem  cancri  ab  atro  humore  (Bilis  atra)  fiunt,  qui  jam  levem  quan- 
dam  acrimoniam  contraxerit  nondum  tamen  tantum  ut  jam  maleficus 
sit.    Nam  ex  hoc  nascuntur  carbunculi.'' 

Vesal  ist  der  erste  Autor,  der  nicht  mehr,  wie  bisher,  den  ulcerierten 
und  okkulten  Tumor  in  zwei  besondere  Kategorien  einteilt,  sondern 
beide  Können  vom  einheitlichen  Standpunkt  aus  beschreibt.  Beide 
Arten  wären  identiscli,  und  der  ulcerierte  nur  eine  Weiterentwicklung 
des  okkulten  Krebses. 

„Prinium  de  cancro  ut  tumor  est  agenuus  et  postea  de  eodem 
cum  uiceris  interventu." 

Vesal  ist  auch  der  Ansicht,  daß  der  Krebs  in  Elephantiasis  über- 

/ehen  kann. 
Er  übt   auch   eine   selir  strenge  Kritik  an  den  in  der  Literatur 
/  niedergelegten  Krebsheilungen,  deren  Krebsnatur  er  in  vielen  Fällen 
yl    bezAveifelt. 

^'  Vesal   selbst  operierte  die  Carcinome  mit  dem  Messer  und  emp- 

fahl  auch   Aetzungen  mit  Arsenik.    Die  Blutungen  stillte  er  durch 
V    Unterbindung  (,.Laqueo  comprehendas").    Im  übrigen  übte  Vesal  die 
\  damals  gebräuchliche,  auf  Galeu'scher  Basis  beruhende  Therapie. 

Auch  zur  Zeit  der  Renaissance  ist  Italien  das  Land,  welches 
durch  seine  Universitäten  die  meisten  berühmten  Männer  an  sich  zog. 
Hier  fand  auch  Vesal  seinen  Wirkungskreis,  hier  bildete  er  seine 
Schüler  heran,  die  dann  in  andere  Länder  zogen  und  die  neuen  Lehren 
weiter  verbreiteten. 

Von  den  Zeitgenossen  und  Schülern  VesaFs  sind  besonders  fol- 
gende Männer  hervorzuheben,  deren  Leistungen  auf  dem  Gebiete  der 


M  Benutzt  wurden  von  mir  folgende  Ausjo^aben:  Andreae  Vesalii,  Invictissimi 
Caroli  V.  Imperatoris  Medici  Opera  oninia  anatoniica  et  chirurgfica  C'ura  Hermanii 
Boerhaave  und  Bernhard  Sieji^t'ried  Albini  Lugduni  Batavor  1725.  (2  starke  Folio- 
bände, 1176  Folioseiten.) 

«)  Pars  II,  lib.  V,  cap.  XVII. 
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Anatomie  pranz  hervorragende  waren:  —  wie  weit  ancli  auf  dem  (le- 
biete  der  Krebslehre,  wollen  wir  in  fol^en<lem  untersuchen: 

Einer  der  ^elehitesten  Männer  dieser  Zeit,  der  viel  zur  Kenntnis 
der  jsrriechischen  Schriftsteller  beitrug,  war 

Vidus  Vidius, 

(Guido  Guido  1569  in  Pisa  gestorben,  Leibarzt  des  Königs  Franz  I. 
von  Frankreich). 

Dieser  Autor  behandelte   in  seinen  Schriften  ^)   den  Krebs  fast 
vollständig  im  Sinne  Galen  s. 

An  einer  Stelle-)  beschreibt  er  den  Cancer  folgendennaßen: 
^Morbus  ad  quem  Cancer  refectur  cum  sit  tumor  contra  naturam 
consistit  in  magnitudine  aucta.    Fit  autem  cancer  non  in  toto  corpore 
sicut   elephantia,  non   in  cute  duntaxat  sicut  lepra.  sed  in  partibus, 
quae  cute  teguntur  sive  extemis  sive  internis." 
Also  die  Cutis  ist  der  Sitz  des  Carcinomsl 
An    einer    anderen   Stelle'*)    macht    er    folgenden    Unterschied 
zwischen  der  Elephantia  und  dem  Carcinom: 

..('ancro  jam  exposito,  qui  partem  corporis  occupat  respondet 
elephas,  in  toto  tanta  autem  est  intt'r  ut-rumque  similitudo,  ut  hie 
dicatur  cancer,  totius  ille  vero  elephas  j^artis.'' 

Der  Scin'hus*)  entsteht  nach  Vidius  aus  Mischungen  von  Humor 
melancholicus  und  pituitus:  diese  (Teschwulst  kommt  nur  in  festen 
Teilen,  nicht  in  den  Lungen  und  im  Gehirn  vor.  Die  Tumores  niinuti 
(Tubercula,  Verrucae  etc.)  bilden  sich  aus  dem  Humor  aquosus. 

Ausfuhrlich  behandelt  er  das  Mammacarcinom  in  einem  anderen 
Werke.*)  bietet  aber  nichts  Bemerkenswertes. 

Ein   hervorragender  Schüler  VesaFs    und    bedeutender   Anatom 
ibesonders  in  Osteologie)  war: 

Giovanni  Filippo  ingrassia, 

(1510  in  Sizilien  geboren,  1580  zu  Palermo  gestoiben),  ein  außer- 
ordentlich belesener  Autor,  der  auch  zuerst  den  Scharlach  beschrieb. 
(Tn  Sizilien  schon  früher  unter  dem  Namen  Rossalia  bekannt.) 

Obwohl  er  sich  viel  mit  Tumoren  beschäftigte,  bietet  er  in  seiner 
Schrift:  ^De  tumoribus  praeter  naturanr***)  doch  hauptsächlich  nur  einen 
Kommentar  zu  Avicenna,  und  als  solcher  ist  sein  Werk  auch  von 
Wichtijrkeit. 

Ein  Hauptgewicht  legt  Ingrassia  auf  die  Frage,  ob  der  Cancer    \ 
zp  den  calidis  oder  frigidis  tumoribus  zu  rechnen  sei,  und  er  entscheidet 
sich  dahin/)  daß  der  Cancer  zu  den  calidis  und  der  Scinluis  zu  den 
frigidis  tumoribus  gehöre. 

*)  Benutzt  wurde  von  mir:  Vidun  Vidii  Philosophi  ac  Medici  Florentini  —  De 
curatione  generatim.  2  Bde.  gr.  8".  Flurentiae  1587.  Bd.  1  im  Doppelseitcn. 
Bd.  II  (Venetiis  ir>86)  230  DoppeLseiten .    apud  Fnineiscuni   de    Franrisis  .Senensem. 

'■  Bd.  II.  Kap.  114.  S.  114  (de  canm.  Libri  HI). 

'■■  Kap.  VIII. 

Vi  Kap.  X. 

*'  De  curatiune  membratim.     (iroii  Ftd.  788  S.    Libri  XI.     Fl(>rentiae  liM. 

*i  Benutzt  wurde  von  mir  foljjende  Ausi^abe:  Joaunis  I^hilippi  Injrrassiae  Siculi 
Kachaibutensis :  De  tumoribu»  praeter  naturam.  Na|K)li  1558  (377  Folioseiten).  Das 
Vverk  sollte  in  7  Bänden  erscheinen,  aber  nur  1   Band  ist  erschienen. 

1  S.  87. 
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In^rassia  nnterscheidet  287  Arten  von  Tumoren  (Galen  nur  (U), 
er  rechnet  aher  dazu  auch  die  Perniones,  Litliiasis,  Exantheme  usw. 
In  seinen  A\'erken  bedient  er  sich  vieler  arabischer  Ausdrücke. 

Die  Tlierai)ie  des  Cancers  bestand  nur  in  der  Anwendung  innerer 
Mittel. 

Einer  der  bedeutendsten  italienischen  Anatomen  dieser  Zeit,  und 
einer  der  genialsten  Schüler  des  Vesal  war 

Gabriele  Fallopio, 

^eboi'en  zu  Modena  1523,  gestorben  1562  zu  Padua. 

Fallopio  ist  einer  der  wenigen  Autoren  aus  dieser  Zeit,  die  in 

bezug   auf  die   Lehre   vom   Krebs   nicht   sklavisch    interpretierend, 

sondern  selbständig  beobachtend  und  kritisch  sichtend  vorgegangen 

sind,  und   es  verlohnt  sich  deshalb  wohl,  hier  aus  seinen  Werken^) 

die  Ansichten  und  Erfahrungen  dieses  Autors  über  den  Krebs  etwas 

genauer  zu  erörtern. 

/-        Einen  großen  Abschnitt  in  seinen  A\'erken^)  bilden  die  38  Kapitel: 

/  „De  tumoribus  praeter  naturani",  zu  denen  er  den  Abszeß,  den  Kar- 

(    bunkel,    Gangi'än,    Bubo.    Erysipelas,    Oedem,    Scirrhus,   Aneurysma, 

\  Struma,  Hernia  und  Hydrocephalus  rechnet. 

V       Den   Scirrhus**)   definiert   er   im    Galen'schen  Sinn   als   „Tumor 

>j)raeter  naturam  durissimus  sine  dolore",  die  arabische  Bezeichnung 

^des  Scirrhus  mit  ,.Sei)hiros"  erklärt  Fallopio  als  verdorben  aus  dem 

Griechischen  a^lg^og.    Auch  er  unterscheidet  einen  Scin'hus  legitimus 

(in  (luo  non  est  sensus)  und  illegitimus  (in  quo  est  sensus),  letzteren 

^. erklärt  er  tiir  „incurabilis". 

Bemerkenswert  ist  jedoch,  daß  Fallopio,  el)enso  wie  Vesal,  den 
Scirrhus  ttir  einen  Cancer  occultus  hält  (facti  ex  scirrho,  qui  fortasse 
praecessit!). 

Den  richtigen  Cancer*)  teilt  er  ein  in  den  ulceratus  und  non  ulceratus. 
In  dem  Kapitel  über  den  Cancer  ulceratus  macht  er  die  richtige 
kritische  Bemerkung,  daß  die  Bezeichnung  Cancer  bei  den  Griechen 
nicht  identisch  wäre  mit  der  Bedeutung,  die  Celsus^)  der  Bezeich- 
nung Cancer  beilegte.  Auch  die  (iJangrän  wurde  von  Celsus  häufig  als 
("anccr  bezeichnet. 

Celsus  nannte  den  echten  Krebs  nur  Carcinoma  oder  xofxoi;^i^ 
und  unterschied  3  Arten:  1.  cacoethes  =  den  späteren  Sephii*os  der 
.Arabt»r,  2.  Carcinoma  =  Cancer  sine  ulcere  der  späteren  Autoren, 
3.  Thvmium  =  cancer  ulceratus. 

Bei  der  Diagiujse  des  Krebses  beschreibt  Fallopio  manche  be- 
merkenswerte Tatsache. 

Die  bisher  von  allen  Autoren  als  charakteristisch  angesehenen 
Venen-  uiul  Arterii^nnetze  beim  Krebs  —  die  sog.  „Krebstüße-  —  hält 
Fallopio  nicht  für  ein  s]>ezifisches  Krebszeichen.  Als  objektives 
Merkmal  tührt  er  au:  «I.abia  ulceris  sunt  inversa  et  caveraosa"",  was 
er  tur  ein  sehr  wertvolles,  diagnostisches  Zeichen  hält:  ferner  den 
^    Dolor  und  den  (Mor. 

*  Mir  laiT  t'«»lirou«U*  Au^tralu*  vor:  (labrielis  Fallopii  Muiinensis  ....  opemm 
griniinonim  vU\    :\  IM»'.  Fol.     VtiutÜN  ItÄMi.      Apu«!  AuTou  n.  Jacob  de  Francissis.) 

•■   Wil    111     *iJS   PopprltoliosriTni  . 

*i  VA.  IM.  Kap.  XIV. 

*.  IM.  II,  Trart.  I.  .ai,.  XXIII    .U-  uliTribus  . 

^'  rtr.  S    7. 
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Indirekt  ist  der  Krebs  diagnostizierbar  aus  der  \Virkun<rslosig-  )^ 
keit  der  Therapie.  ^ 

.Xam  si  casu  medicus  applicuerit  medicamentum  aliquod,  quod 
parum  possit  mordieare,  quäle  est  un^nientuni  Isidis  et  auota  sit  in- 
flammatio  et  factus  sit  maxiraus  dolor  . . .  ulcus  nia^ns  serpat.  habeatis 
jjru  rerto  signo,  quod  ulcus  est  cancerosum." 

Die  Entstehung  des  Cancer  ulceratus  tührt  er  auf  folgende  Ur- 
sarlien  zurück: 

«Alii  per  se  oriuntur,  alii  subsequuntur  ad  A'uluera  vel  ad  ulcera 
male  curata."  ^.^^ 

Im  übrigen  vertritt  er  in  bezuir  auf  die  Theorie  vollständig  die  J 
(ialen  sehen  Anschauungen.  -^ 

In  Hinsicht  auf  die  Prognosis  äußert  er  sich  folgendermaßen: 

«Nemo  est.  qui  viderit  unquam  sanatum  esse  cancrum  in  utero, 
vel  in  palato.  vel  in  intestinis.^  Also  alle  Krebse  „in  partibus  abditis"^ 
sind  inkurabel. 

Die  Therapie  hat  folgende  Aufgaben: 

1.  Remotio  causae,  2.  i)rophylaktische  Verhütung  der  «generatio 
Immuris''. 

Als  sj)ezifisrhe  innere  Mittel  wandte  er  Sonchus  ((Tänsedistel)  und 
die  Kadix  China  an.  -^ 

Die  Operation  scheute  Fallopio  sehr:  „Nam  semper  fugio,  quantum   j 
pössem  sectionem  omneni  in  corpore  huniano."     Auch  sah  er  oft  viel — 
fache  Rezidive  nach  angeblich  durch  Operation  erzielter  vollständiger 
Heilung.    In  einem  Falle  beobachtete  er  sogar  8 mal  ein  Rezidiv! 

«Tioßes  Gewicht  legt  aber  Fallo]>io  auf  die  Behandlung  des 
Krebses  mit  Causticis,  und  hierbei  hat  er  so  bemerkenswerte  Er- 
fahrnngen  und  so  wichtige  Tatsachen  mitgeteilt,  daß  wir  uns  etwas 
einteilender  mit  diesem  Kajdtel  beschäftigten  müssen. 

Fallopio  hat  einen  ganzen  Abschnitt  M  den  Kauterien  gewidmet 
und  s])eziell  liir  die  Krebsbehandlung  eine  Reihe  Kauterien  angegeben, 
die  sjiäter  und  auch  vielfach  noch  heute  gebraucht  werden. 

l'nter  den  Caut.  potent,  führt  er  eines  an,  das  besteht  aus: 
Farina  trit.  3  iiij,  Sublimati  validissimi  .^  j,  lliniy  s  ^"i<l  Vitriol. 
Fenier  ein  Aetzmittel  aus  Calcis  non  exstinctae  xvj  unc,  Ciner.  call, 
quo  utuntur  vitrarii,  Chalcanthi  ungarici  iiij  unc,  Aluminis  und  Sal. 
ammoniac.  ää  unc.  j. 

Am  wichtigsten  ist  aber  bei  der  Krebsbehandlung  eine  Arsenik- 
j»a>te  (ein  Mittel,  das  später  vielfach  als  Geheimmittel  bei  der 
Krebsbehandlung  emi>fohleu  wurde),  die  folgendermaßen  zusammen- 
jresctzt  war:  ^ 

Arsenici  crystallini  itemque  citrini  ää  .^,  Risagalli  x  iij,  Aeruginis    \ 
aeris  .^^  ij,  f>pii  ^  ij,  Axiun^^  porci.  ^^ 

Dabei  beschreibt  er  aber  auch  die  Technik'-)  der  Anwendung 
«lieser  Caustica  in  vorzüglicher  Weise:  „Si  Cancer  sit  avulsus  (z.  B. 
bei  Mammacarcinom)  non  imponimus  causticum  toti  cancro,  sed  filo 
arri[)imus  cancrum  et  viucimus  et  circum  circa  inter  cancrum  et 
sanam  partem  imponimus  causticum."  .  .  .  Dann  schneidet  er  von  Tag 
zu  Tajr  die  abgestorbenen  Teile  aus. 

^.  Bd.  II  (469  Folioneiteui,  Tnict.  IV. 

*,  r>ic'se  Technik  ist  in  nnserfr  ZtMt  wieder  als  j^anz  m*iu.*  Krfiucinnjf  von  vielen 
Autoren  z.l*»,  von  Bongard  \\.\.  bef<rhri»'l)rn  worden,  da  diese  Antoren  infolire  man^^el- 
haft*rr  hi?<torischer  Kenntnisse  von  der  Technik  eines  Fallopio  kein«*  Ahnung  hatt»Mi. 

8* 
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Hierbei  maclite  aber  schon  Fallopio  die  wichtige  Entdeckuiijs:, 
daß  der  Arsenik  nur  die  kranke^i  Gewebe  angreift  und  eine  Eschara 
bildet. 

Die  Arseniktherapie  war  bei  Fallopio  die  Hauptsache;  daneben 
gebrauchte  er  aber  auch  andere  Salben,  z.  B.  den  Succus  solani,  Blei- 
weiß, Ruß  und  eine  Abkochung  von  Hj'osc^'amus. 

Bei  dem  Cancer  non  ulceratus^)  unterscheidet  Fallopio  eine  benigne 
und  maligne  Form.    Die  Signa  der  benignen  Form  sind  folgende: 

Härte,  keine  allzugroße  Calidas  (da  er  aus  einer  materia  frigida 
besteht),  kein  Schmerz,  aber  ein  großes  Venennetz.  Als  klinisches 
Zeichen,  auf  welches  Fallopio  großen  Wert  legt,  gibt  er  an,  daß  die 
Kompression  des  Tumors,  solange  sie  anhält,  schmerzlos  sei,  eret  nach- 
her fange  der  Tumor  an  zu  schmerzen  und  zu  stechen. 

Die  Zeichen  der  malignen  Form  sind  folgende: 

„Color  lividus,  aspectu  apparet  mollis,  sed  si  apponas  manum 
persenties  duritiem  veluti  lapideam  et  tumor  est  aliquando  ingens. 

Si  contangas  apparet  protius  inaequalis  et  longe  magis  quam 
benignior  Cancer  Venae  turgentes." 

Dann  sagt  er  ferner  von  der  bösartigen  Form:  ,. Tumor  haeret 
praeter  modum  musculosis  partibus  ita,  ut  vel  nihil  vel  parum  possit 
de  loco  ad  locum  moveri"  —  der  gutartigere  —  non  ita  haeret  —  ... 
Color  intensissimus  —  dolor  magnus,  —  ausstrahlende  Schmerzen 
nach  dem  Arm  bei  Mammacarcinom. 

Diese  klinische  Beschreibung  des  Cancer  ist  geradezu  klassisch, 
und  dürfte  auch  heute  noch  ihre  Geltung  haben. 

Die  Therapie  des  oberflächlichen,  nicht  ulcerierten  Cancer  ist 
günstig,  der  in  der  Tiefe  gelegene  ist  nur  durch  Operation  zu  be- 
seitigen, bietet  aber  auch  eine  schlechte  Prognose.  Als  Hauptprinzip 
bei  der  Behandlung  des  Krebses  steUt  Fallopio  folgenden  Satz  auf: 
„Quiescente  cancro,  medico  quiescendum." 

Die  Behandlung  des  nicht  ulcerierten  Krebses  mittelst  Caustica 
ist  dieselbe,  wie  bei  dem  ulcerierten. 

Unter  den  Zeitgenossen  des  Fallopio  ist  noch  erwähnenswert: 

Girolano  Capivaccio,  der  um  die  Mitte  des  16.  Jahrhunderts 
gleichfalls  in  Padua  lehrte. 

An  einer  Stelle  in  seinen  Werken-)  bespricht  er  die  durch  Tu- 
moren verursachten  Strikturen  des  Oesophagus,  deren  Behandlung  mit 
Sonden  er  empfiehlt.**) 

„Si  deglutitio  auferatur  et  malum  medicamentis  non  cedat 
oportet  candelam  ceream  in  gulam  immittere  hujus  beneficio  plerique 
sanitati  sunt  restituti." 

Einer  der  bedeutendsten  Anatomen  und  ein  hervorragender  Lehrer 
an  der  Universität  zu  Padua  aus  dieser  Zeit  war 

Hieronymus  Fabricius  ab  Aquapendente 

(geboren  1537,  gestorben  1619). 

Fabricius  hat  sich  mit  der  Krebsfrage  sehr  eingehend  beschäftigt 
und,  obwohl  noch  vollständig  in  (Talen'schen  Anschauungen  befangen, 

»)  Bd.  IIL  Kap.  19. 

*)  Opera  omnia  Venetiis  1606.  910  Folioseiten,  lib.  IFI  (nach  E.  Gurlt  zitiert, 
mir  war  die  Schrift  nicht  zu^ifän^lich). 

*)  Vor  ihm  ^»chün  von  den  Arabern  j^eübt.     (fr.  S.  21. 
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hat  er  doch  in  bezug  auf  die  Diagnose  und  die  Therapie  des  Krebses, 
besonders  in  operativer  Beziehung,  manches  Bemerkenswerte  be- 
schrieben. 

So  ven^irft  er  z.  B.  die  bisher  gebräuchliclie  Definition  der  Tu- 
mores  praeter  naturam,  er  definiert  dieselben  folgendennaßen :  ^) 

^Tumor  praeter  naturam  est  morbus  ut  pluriraum  compositus  ab 
eo  denominandus  a  quo  actio  laeditur." 

Er  scheidet  viele,  bisher  zu  diesen  Tumoren  gezählte  Krank- 
heiten aus,  z.  B.  das  Eiysipel,  welches  er  als  Tumor  in  intemperie 
bezeichnet;  femer  die  Hypeitrophieen,  z.  B.  vergrößerte  Drüsen  und 
die  Adipositas;  denn  ^in  his  tumoribus  actio  laeditur  a  sola  aucta 
maffnitndine  non  autem  ab  alio  morbo". 

Ueber  den  Cancer^)  spricht  er  sich  vollständig  im  Galen'schen 
Sinne  aus,  er  kennt  aber  auch  das  Vorkommen  des  Krebses  in  Milz 
und  Leber.  Hauptsächlich  habe  der  Krebs  aber  seinen  Sitz  „circa 
mnseulonim  capita.  quia  hujusmodi  partes  aliis  sunt  densiores  ob  id 
magis  indurantur  et  propter  hanc  rati(mem  Galenus  dicit  =  pulmonem, 
jecur  et  partes  molles  vix  posse  scirrhum  contrahere". 

Die  Prognosis  stellt  er  sehr  ungünstig.  Zur  Verhütung  der 
Regeneration  der  Bilis  atra  hielt  er  kalte  und  feuchte  Luft  für  nütz- 
lich, deshalb  sagt  er:  ,An  Germania  raro,  in  Asia  frequenter  Cancri 
oriuntur(!)-. 

Fabricius  behandelte  den  Krebs  mit  vielen  innerlichen  Mitteln, 
«ind  will  auch  2  Frauen  durch  dieselben  von  ihrem  Mammakrebs  ge- 
keilt haben,  „sed  una  hirundo  non  facit  ver^  sagt  er  selbst  über 
diese  Therapie.  Bei  Carcinom  des  Oesophagus  führt  er  ein  Röhrchen 
dnrch  die  Nase  in  den  Oesophagus  ein  und  ernährt  auf  diese  Weise 
*en  Kranken. 

Im  großen    imd    ganzen    ist    Fabricius    dem   Krebs    gegenüber 

öperationsscheu  „nam  amputatus  Cancer  redit  vel  in  e^em  loco  vel 

in  hepate  liene  utero  etc.  (Metastasenbildung  also  war  ihm  bereits 

^♦•kanntl  quare  medici  etiam  peritissimi  hujusmodi  cancros  occultos 

'^on  attingunt,  sed  quantum  fieri  potest  exulcerationem  cavent.  .  .  ." 

Wenn    man    sich  aber  auf  Bitten  des  Kranken  zur  Operation 

<*'*tsvhließt,  dann  soll  man  radikal  operieren,   ,,ut  nulla  relinquatur  e 

pnis  illis  nigricantibus"*  (die  das  melancholische  Blut  enthielten  und 

'rsache  des  Krebses  wären). 

Ganz  besonders  aber  verwirft  er  die  Teiloperation,  „quia  parti 
non  reddit  sanitatem  sed  una  cum  vitio  tollit  parteni  vitiatam". 

Fabricius  gibt  verschiedene  rationelle  Operationsmethoden  für 
^-ipl^en-  und  Mammakrebs  an. 

Bii^^eniörmiger  Schnitt,  Herausziehen  der  Geschwulst  und  Stillung 
^^^  Blutung  durch  Unterbindung:  ..Si  laqueis  tentes  arterias  ligare 
\vnniatheiae  oboriuntur  (id  est  affectiones  per  consensumir. 

Hie  Instrumente  begoß  er  vor  der  Operation  mit  Scheidewasser, 

'Antisepsis!)  nach  der  Operation  wandte  er  einen  Eiweißverband  an. 

Fabricius  war  ein  kühner  Operateur.     Kr  lührte  z.  B.  auch  eine 

T)»talexstiri)ation  des  Uterus  aus  und  stillte  die  Blutung  durch  Unter- 

bin<lniig. 

/'  Mir  la^  fol^nde  Ausgrabe  \or:  Hieronvnii  Fabricii  ah  A4|uapeinltMit«\  medici 
^^  Tjirunr.  darissimi  Opera.  Kaidit  Johauiiis  Hartinanii  Bfver.  Fancoturti  ad  Moeiniin. 
'*2.   5  Bücher  (Pentateuch}.   r>54  S.     Buch  I.  Kap.  I. 

'•  Buch  I,  Kap.  22. 
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Kiner  (Wr  liervorra^eiulsteii  prämier  und  Lehrer  au  der  Schule 
von  Neapel  aus  dem  Anfang  d«»s  17.  Jahrliunderts  war 

Marcus  Aurelius  Severinus, 

geboren  loHO.  Hc^rvorgrejraugeu  aus  der  Schule  von  Salerno.  lehrte 
er  lanj^e  Zeit  in  Neapel  und  starb  1(556  an  der  Pest.  Er  war  ein 
«Mierj^isdier  0|>eiateur  und  liat  sich  um  die  Geschwulstlehre  vielfache 
V'erdienste  erworlx^n. 

Seine  Einteilung  der  (leschwülste  *j  nach  der  (iJröße-) 

1.  in  Karbunkel.  Caicinom.  Struma,  Furunkel  Phyraa; 

2.  Tuberkel  (Acrochordon,  Thymium,  Clavus); 
11  Pustulae; 

4.  Asi)eritates  cutis  (Scabies.  Impetigo) 
ist  zwar   sehr   unwissenschaftlich,   nichtsdestowenig'er   hat    er   doch 
einige  bisher  nicht  beschriebene  (leschwulstformen  näher  untersucht, 
sie  klinisch  abgesondert  und  in  seinen  AVerken  außerordentlich  natur- 
getreu abg<»bil(let  und  beschrieben. 

Wir  finden  in  seinen  Schriften  ganz  ausgezeichnete  Abbildungen 
von  St(»atonien,  AtheromcMi,  Elei)hantiasis  der  Hand  u.  a. 

Im  Abschnitt  IV,  Kap.  III  beschreibt  er  nun  eine  Geschwulst, 
der  er  den  Namen  Myxosarkom  gab.  Zu  den  Oederaen  kann  man 
nach  Sev(»rinus  diese  (leschwulst  nicht  rechnen,  weil  „partim  interne 
carn(»i  j)ai-t.im  mucidi  sunt,  id  est  ex  mucosa  i)ituita  concreti*',  daher 
von  Severinus  mucocaineos  genannt.  Einen  derartigen,  3  Pfund 
schweren  1'umor  (den  er  auch  abbildete),  hat  er  am  Hoden  entfernt, 
ein(»n  (»b(»n  solcht^n  Tumor  an  iWn  Labien  einer  Frau. 

Dann  unterschied  er  noch  von  den  Oedemen  ein  Oedemosarca, 
welches  mit  d(»m  Cancer  elei>hantiajiiis  Aehnlichkeit  hätte  (Abbildung 
eines  solchen  kolossalen  Tumors  an  einer  Tibial). 

Dann  aber,  was  wohl  das  Wichtigste  an  seiner  Geschwulstlehre 
ist,  sondiTte  er  bei  den  Mammatumoren  eine  ganze  Reihe,  die  bisher 
als  kn»bsartig  galten,  aus,  indem  er  ihre  gutartige  Natur  erkannte.**^) 

Kr  teilte»  die  TumonMi  der  Mamma  in  folgende  4  Gruppen  ein, 
in  Tumores:  1.  Glandularum,  2.  Strumarum,  :i  in  Scirrhi,  4.  in  Canori. 

Ueber  die  Ditterentialdiagnost»  dieser  Tumoren  äußert  sich  Se- 
vtTinus  folgt^ndermaßen : 

„Porro  cum  non  haereat  «luauiiuam  subjectae  carni  concolor  sit 
venisiiue  t urgent ibus  septus  non  varifescat.  Oancrum  nisi  quis  ineru- 
ditus  non  dixeiit." 

FtTUiM": 

„Strumae  (ilandulaeciue  neciue  totum  mannnae  corpus  occupaut 
ne(iue  immobiles  sunt  seil  praelu'Usae  digitis  distrahi  j^ossunt.*^ 

Die  Struma  mammae  wurde  i)isher  im  (lalen'schen  Sinne  stets 
als  Scirrhus  angest^hen.  Diese  gutartigen  Tumoren  exstirpierte  Se- 
V(»rinus  sofort. 

Der  Cancer  entsteht  na<*h  Scvt^rinus  ..ex  adustis  perpetuo  succis*". 

Severinus  exstirpieite  auch  das  Mamniacarcinom  und  entfernte 
dabei  die  Achseldiüsen. 

*  lih  bonui/i'-  lolmMiili-  Au^iralu':  Mar.'i  Auri^lii  ^rvorini  Tharsiousi>  Philo- 
«mphi:  IV  re»v»ntli!a  ;ilwvi"^Miuin  natui;».  l.ibiiVlM.  K-iiti»Milliina.  Liiir'Uui  Batavor. 
1724,      ,V>T  S    4'. 

*^   In  tlrm   AK-««  liuilt :  tl«-  Kvwo.»-.i^  -»altauiilui^      c.\\'.  S. 

'»  §  10.  >.  -JIM,  1.  V. 
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Als  letzten  Autor  aus  dieser  Zeitperiode,  der  in  Italien  lebte 
und  wirkte,  müssen  wir  hier  no(!h 

Marcello  Donato 

erwähnen,  der  am  Anfang  des  17.  .rahrhunderts  in  Mantua  starb  und 
deshalb  tür  uns  von  Bedeutung  ist,  weil  er  als  Ei'ster  pathologisch- 
anatomisch  ein  Kektumcarcinom  beschrieb. 

Bei  einem  alten  Mann,  der  weder  durch  Abfühnnittel  noch 
Klystiere  Stulil  hatte,  bei  dem  der  Dann  auch  nicht  durch  eine 
-rerea  candela^  durchgängig  war.  zeigte  er  bei  der  Sektion,^)  daß  das 

^Intestinum  rectum  in  parte  superiori  ita  ])er  digiti  transversi 
lungitudinem  coivisse  ac  coaluisse.  ut  vix  tenuioris  funiculi  crassi- 
tiidinem  aequaret  utrinque  in  confinio  intestini  i»artibus  in  tumorem 
quendam  veluti  glandulosum  elevatis /• 

Nächst  Italien  war  es  hauptsächlich 


V. 


Frankreich,) 


in  welchem  Kunst  und  A^'issenschaft  zur  Zeit  der  Renaissance  einen 
großen  Aufschwung  nahmen,  begiinstigt.  durch  kunstliebende  Könige, 
wit-  Franz  I.  (1515—47)  und  Heinrich  IV.  (1589—1610). 

Durch  die  Gründung  des  College  de  France  (1530)  erhielt  die 
Wissenschaft  eine  Heimstätte,  andererseits  erforderten  die  vielen 
Bürger-  und  Religionskriege  eine  große  Zahl  von  (.'hinirgen. 

Aus  den  Reihen  der  Barbierchirurgen  ging  auch  eine  Anzahl 
bedeutender  Männer  hervor,  die  in  der  Chirurgie  vieles  leisteten  und 
sich  Ijemühten,  letztere  aus  dem  rohen  Handwerk  zu  einer  Kunst 
umzugestalten. 

Ich  nenne  nur  Männer,  wie  Franco  undPare. 

AVie  weit  auch  die  Lehre  vom  Krebse  durch  diese  l'mgestaltung 
der  Chinirgie  gelordeit  wurde,  wollen  wir  in  folgendem  untersuchen. 

Einer  der  gelehrtesten  Männer  in  Frankreich,  aber  mehr  Theo- 
retiker als  Praktiker,  vielleicht  einer  der  belesensten  Autoren  des 
ganzen  Mittelaltei-s  war 

Jean  Fernel, 

geboren  1497  in  Clermont,  gestorben  1558  als  Leibarat  Heinrichs  II. 
in  Fontainebleau. 

Ueber  den  Krebs  spricht  er  sich  fost  vollständig  im  Galen'schen 
Sinne  aus: 

„Alii  ex  sanguine,  alii  ex  bile  flava,  alii  ex  atra,  alii  ex  pituita, 
alii  ex  sero,  alii  ex  flatu,  alii  ex  horum  i)ennistione.'**) 

Auch  die  klinische  Diagnose  lautet  genau  so,  wie  bei  (ilalen, 
nur  über  das  Vorkommen  des  Krebses  spiicht  er  sich,  abweichend 
von  iialen,  folgendennaßen  aus: 

\;  M.  Oonati  ....  de  historia  iiuMlica  nürahili  libri  st»x  von  (ireufor  Horst  be- 
K»r}^:  Fraucofurti  ad  Moeu  1(>1H.  71;')  .S.  Buch  4,  Kap.  X.  (Nach  E.  (iiirlt.  Mir 
war  die  Schrift  nicht  zugänjflich.i 

*i  Mir  lasr  foljfende  Ausj^abe  vor:  J<».  Fcriu*lii  Ambiaui  universa  Mcdicina 
f23  Biicben.  besorgt  von  Guil.  IMautij  (Vnomani  niiit  !*orträt>.  Lutetiae  Parisiuruni 
lo67.  Pars  I.  oTh  Folioseiten.  Phy8iolt>i>:iap.  Jjb.  VII,  Pars  II.  IHH  Foliosciten  (de 
abditi«»  rerum).     (lurlt  benutzte  eine  Ausgabe  von  1(510  (Hannovriae). 
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„In  qualibet  corporis  parte  nasci  solet  in  ore  in  oculis  in  vulva 
in  cole  in  ano  at  maxime  in  feminanim  mammis/ 

Das  Sarkom  definiert  er  in  folgender  AVeise: 

„Sarcoma  carnis  est  incrementum  tuberculi  tnmorisve  specie.  — 
Sic  in  male  curatis  nlceribus  saepe  excrescit  caro,  sie  polypus  naribus 
contusis,  sie  epulis  in  gingnis  ad  dentium  radices,  sie  ficus  (avxcjaig) 
in  ano." 

Therapeutisch  wandte  Fernel  zur  Zerstörung  des  Cancers  eine 
Mischung  von  weißem  und  sublimiertem  Arsenik  an. 

Wichtiger  für  die  Geschwuilstlehre  und  besonders  für  die  Krebs- 
lehre sind  die  Schriften  ^)  des  Professors  an  der  Pariser  Universität 

Jean  Tagault, 

gestorben  1545,  der  sich  sehr  eingehend  mit  der  Krebsfrage  beschäftigte. 
Allerdings  Rasiert  seine  Schrift  hauptsächlich  auf  den  Arbeiten  G  u  y 
de  Chauliac's. 

Trotzdem  ist  sie  eine  Fundgrube  als  Kommentar  für  die  alten 
Schriftsteller  und  wird  auch  von  den  späteren  Autoren  vielfach  als 
Quellenwerk  benutzt. 

Das  1.  Buch  handelt:  „de  tumoribus  praeter  naturam  in  Uni- 
versum". 

Tagault  gibt  zunächst  eine  Erkläning,  was  man  bisher  unter 
diesen  Tumoren  verstand.  Von  den  Griechen  bis  ins  Mittelalter  hinein 
verstand  man  darunter  das  ,.apostema". 

A  vicenna  bezeichnete  diese  Art  Tumoren  mit  ,,exitura",  „Tumor 
praeter  naturam  incrementum  est  naturalem  statum  in  corpore  ex- 
cedens  et  laesionem  actionis  inducens",  oder  nach  Ali  Abas: 

„Apostema  est  tumor  praeter  naturam  in  quo  aliquo  materia 
replens  est  et  distendens  est  aggregata." 

Guy  de  Chauliac  unterschied  3  Arten  von  Geschwülsten  = 
apostemata,  pustulae  und  exiturae. 

Tagault  macht  folgende  Einteilung: 

I.  Tumores,  qui  ex  influxu  humorum  fiunt  (Phlegmone.  Ery- 

sipelas,  Oedem.  Scirrhus). 
IL  Tumores  ad   phlegmonem    pertinentes  (Phyma,   Furunkel, 
Gangrän). 

III.  Erysipelatöse  Tumoren  (Anthrax,  Herpes). 

IV.  Tumores  oedematosi. 

„l'aeteri  tumores,  qui  ad  atram  bilem  spectant  et  sub  vocato 
scirrho  continentur,  sunt  cancri.  qui  a  Graecis  carcinomata  dicuntur." 

Den  Scirrhus  teilt  er,  wie  damals  üblich,  in  einen  legitimus  und 
illegitimus  ein ;  legitimus  =  sephiros  der  Araber,  axi^^og  der  Griechen, 
er  unterscheidet  außerdem  aber  noch  den  Scirrhus  phlegmonodes  und 
den  SciiThus  exactus  =  oxlr^Qog  äxgißrjg, 

Tagault  ist  aber  der  Ansicht,  daß  der  Scirrhus  auch  in  Cancer 
übergehen  kann. 

Bei  dem  Cancer  -)  unterscheidet  er  den  Cancer  occultus  (aus  der 
mitis  atra  bilis)  und  den  apertus  (aus  der  acris  atra  bilis)  hervorgehend. 

Im  übrigen  finden  Avir  in  seinerSchriftgenauere  Erklärungen  darüber, 

')  Ich  benutzte  folgende  Ausjjabe:  Joan  Ta^iitii  Ambiani  Vimaci  Parisieiisis 
medici:  De  chinirgica  Institntione  Libri  quinque.  His  accessit  sextus  über  de 
Materia  chirurg-ica  authore  Jacobo  Hollerio  Staiiipano  niedico  Parisiensi.  Lugduni  1567. 

'^)  Lib.  1.  cap.  15. 
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was  man  unter  Thjuius  \)  (Thyma)  verstand  (aus  „Caro  supercrescens'' 
entstehend):  ^VeiTuculae  infra  tenues  supra  latiores  capituli  id  est 
OÄcnminis  floris  thynii  fructicis  succulosi  fi^iram  verius  quam  colorem 
repraesentantes'*. 

AlsEnchMuomata  undMelasmata  erklärt  er:  ^Senibus  ex  venarum 
contiisione  accidentia  sanguine  ex  venis  effuso  ob  extremas  earum 
adapertiones  et  interdum  ob  tunicaruni  contusiones'^ 

Für  Warzen  hatten  die  Griechen  melirere  Bezeichnungen: 

uvQiifjKia  =  formicae  (breite  Basis), 

äiigoxoQdöveg  =  gestielte  Warzen, 

^Äot  =  clavi  =  almismar  bei  Avicenna. 

Die  Therapie  des  Tagault  war  die  übliche  des  Galen.  Geheilt 
können  nur  dieijenigen  Cancer  werden,  ^qui  in  summa  coi-poris  parte 
haerent". 

Tagault  benutzte  auch  Aetzmittel  und  vorzüglich  den  Kalk. 

Bei  inoperablen  Tumoren  wandte  er  Diät,  Xarcotica  und  be- 
sonders den  Succus  solani  an:  auch  Kompression  durch  Bleiplatten 
übte  er  aus:  „Laminae  quoque  plumbeae  maximo  et  pene  incredibili 
nsn  cancris  ipsis  exulceratis  superinducuntur**. 

In  höchst  naiver  Weise  erkläit  er  an  einer  Stelle  seiner  Schrift,*) 
weshalb  der  Cancer  ulceratus  von  einigen  Autoren  Lupus  genannt 
wird:  «quoniam  carnes  unius  gallinae  si  apponantur  quotidie  fere 
absumit  et  devorat  isic!)"*. 

Erwähnenswert  aus  dieser  Zeitepoche  der  französischen  Schule 
sind  noch : 

Pierre  F'ranco  (um  1500  geboren,  ein  berühmter  Stein-  und 
Bmchschneider,  der  auch  als  Ph-ster  eine  eingeklemmte  Hernie  mit 
Erfolg  operierte),  wegen  der  Krfindung  eines  dreiaimigen  Ttenis- 
s^pecnhims.^)  und 

Antoine  Saporta. 

Der  letztere  war  um  1540  Professor  in  Montpellier  und  starb  1573, 
Xnr  eine  einzige  Schrift  existiert  von  ihm  und  zwar  die  „de  tumoribus 
praeter  naturam*".*) 

Thymus  und  Condylom^)  haben  nach  Saporta  dieselbe  Ui'sache, 
nämlich  «sanguis  crassus"*. 

In  lib.  IV  bespricht  er  die  „Tumores  a  melancholico  humore 
eicitatis-".  unterscheidet,  wie  üblich,  einen  Scirrhus  legitimus  und 
üleptimus  „a  Phlegmone  vel  male  digesto  erysipehite  per  ^^lerdtnaaiv^ 
nascitur-.  In  demselben  Buch,  Kap.  0,  spricht  er  über  den  Cancer, 
wie  Galen,  der  Name  richtet  sich  jedoch  nach  dem  Sitz. 

So  heißt  er  in  der  Nase  Polv]),  im  (Tcsicht  Noli  me  tangere,  im 
mittleren  Köriierteil  (^ingulum;  wenn  der  Krebs  am  ganzen  Körper 
sitzt.  Elephas. 


'/  ('fr.  Aiifh.  zu  S.  8. 

«'  Lib.  Iir,  J^.  362. 

^  ('fr.  Albert  in  Rohlfs  Archiv,  1881,  S.  74,  zitiert  nach  E.  (iurlt. 

*;  loh   benutzte   folj^ende   Ausjifabi':    Antonii  Saportae  Consil.   Medici  etc.     ^.Pe 

tiimoribn!«   praeter    naturam.      Libri    (|uin<|Uf.     Herauxp^e^cben   V(»n    H<Miricus   Grau 

nicht  Gros,   wie   irrtümlich   im    Bioirr.  Lexikon   xon  (iiirlt    und  Hirsch   antfe^feben 

i*t  .    Accessit  .Toannin  Saportae  (dessen  Sohn,  der  an<'h  Professor  in  Montpellier  war, 

1Ö77 — IfiOni  de  Lue  venerea.  Luirduni  16*24    710  S.  ort.i. 

^}  Lib.  I,  cap.  oO. 
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In  der  Therapie  benutzte  Sapoita  vielfach  Terebintlünae  abietis,*) 
Kalk  und  Salben. 

Auch  berichtet  er  über  die  erfolgreiche  Exstirpation  eines  Penis- 
carcinonis.*) 

Der  hervorragendste  Arzt  aus  dieser  Epoche,  der  Reformator 
der  Chirurgie,  war  unzweifelhaft 

Ambroise  Pare, 

der  Schöpfer  der  neueren  Chiioirgie.  1510—1590;  obwohl  aus  dem 
Jkrbierstand  hervorgegangen  und  der  lateinischen  Sprache  nicht 
mächtig,  hat  er  doch  Unsterbliches  für  die  Chirurgie  geleistet. 

Ks  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  die  Leistungen  eines  Pare 
auf  dem  (lebiete  der  Chirurgie  zu  besprechen:  wir  halten  uns  an 
unser  Thema  und  untersuchen,  ob  auch  in  bezug  auf  die  Krebslehre 
von  Pare  irgend  welche  bedeutende  Fortschritte  in  Theorie  und 
Therapie  gemacht  worden  sind. 

Pai*e  war  übrigens  der  erste  Autor,  der  in  französischer  Sprache 
schrieb. 

A\'ie  aus  seinen  Schriften^)  ersichtlich,  ist  auch  Pare  in  bezug 
auf  die  Lehre  vom  Krebs  vollst jindig  in  Galen  scheu  Banden.  Zwei 
Bücher  behandeln  die  Geschwülste. 

Die  .\bhandlung*)  .,Des.  tumeui-s  contre  nature-  im  Jahre  1575 
verfaüt,  scheint  fast  ganz  aus  Tagault  und  Chauliac  kompiliert 
zu  sein.  Pai*e  bietet  also  in  dieser  Beziehung  nichts  Besonderes. 
Bemerkenswert  ist  nur,  was  er  über*^)  das  ^Sarcom  ou  Fungus"  sagt: 

^SaiYoma,  autrement  dit  Fungus  est  une  excix)issance  de  chair, 
qui  vient  de  laliment  pix)pre  de  la  partie,  oü  eile  naist.*^ 

Er  vei^stand  aber  unter  Sarkom  nicht  das.  was  heut€  daiiinter 
vei^staudeu  winl.  sondern  verschiedene  Krankheiten,  z.  B.  alle  stin- 
kenden .\bsouderungen. 

Die  ^*olksbezeichnung  tür  das  Paresche  Sarkom  war  seinerzeit 
^Fil  Saint  Fiaciv:  es  besitzt  die  Natur  der  bösartigen  Warzen  ,,et 
vient  souvent  aux  fractures  du  crane  autour  du  siege  au  col  de  la 
matrice  et  autivs  parties". 

Der  vSoirrhus**^  geliört  zu  den  Tumoivn.  ..qui  sont  faites  de  me- 
lanchoUe". 

«Le  scirrhe  illegitime,  qui  na  nV  douleur,  ny  sentiment  et  le 
oluuuMvux  n\'oivent  auoune  curation  et  oeluy.  qui  est  vrai  et  legi- 
time, se  guerit  tivs  dillii  ilement.** 

Wenn  der  Soirrhus  in   Eiteruusr  übenreht,   dann   wird  er  zum 
ohaneiv  ;Kivlvs>. 
\^  Den  eohieu  Kivbs  «Du  ohanoiv  la  faif  behandelt  Paiv  im  Kap.  24. 

Detinition  wie  bei  i^alen:  außer  der  bisherigen  Intei-scheidung 
von  ulceriertem  und  nicht  uloeriertem  okkulten  ohauore  uutei-scheidet 
Patv  uvvh  den  ..rhaurn^*'  der  inneivu   Oiv^nie    intestins,  mezentere, 

*  Iv.  >*tüu:-. V.  .^^  1. rhu *'.»:< rtor.  vitl:a:h  ;\*>  S'^nvinouiu  tir;v:. hhü, 

*  1..V    IV.  .av    ;' 

*  'i  i ..  b  -,  r. ;; :  r ; ,  i ". .  \  ;*.  >4r>\  ^  i  v . :;  J  K  ^l  .1  *.  c  .^  i*:  i .  r  » ^;  u  vr-.  >  c  -mvl^t  e>  ,  Parü« 
lS4iMl  ^  H.i'.,v.  v...t  :\  :!:,"•;  ».\a  -'.7  A! !  Murijrir.  '  tr  s'^V'h  Lr  Paulmier: 
A.  l\irt    a\s::\>    \:      ,.;\i;r.;\    .i,  .;;•.»;;  v.:>   .1; .  .r.xirt:  <   au\   ;i  ?/:.->•>   naticnale?   eu\ 


•     .>.:. 
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matrice  und  anderer  Körpergeg-enden),  ferner  einen  jungen  und  invete- 
rierten  Krebs. 

Sehr  gut  beschreibt  Pare  den  ausgebildeten  Cancer  in  seinem 
Uebercfang  vom  okkulten  zum  aperten,  die  Schmerzhaftigkeit  und 
Unebenheit,  die  Neigung  zu  Blutungen,  die  Absonderung  einer  wässe- 
ris:en  Materie,  die  Infiltration  der  Umgebung  und  die  Füllung  der 
nmjrebenden,  geschwollenen  Adern  mit  Materia  peccans. 

Ueber  die  Pix)gnose  spricht  er  sich  folgendennaßen  aus: 

.Tout  chancre  est  quasi  incurable  ou  tres  difficile  a  guerir,  veu 
qiie  de  tout  son  genre  est  une  trfe  mauvaise  maladie,  qui  est  ladresie 
(Aussatz?)  particuliere.** 

Pare  bemerkt  noch,  daß  mehr  Frauen  wie  Männer  vom  Krebs 
befallen  werden  und  kennt  auch  Metastasen,  z.  B.  Schwellung  der 
Achseldrüsen  bei  Mammacarcinom. 

Seine  Thera])ie  beschränkt  sich  beim  ulcerieiten  Cancer  auf 
milde  Mittel,  z.  B.  auf  Waschungen  mit  süßer  Milch,  P^ssig  und  An- 
wendung von  Salben  (RemoUientia),  aus  Rad.  Alth.,  ol.  Camomill., 
Oesip.  humid.,  Kmpl.  diachyl.,  Gera  alb.,  ferner  auf  den  Gebrauch 
de^  nnvenneidlichen  Theriaks  und  auf  die  Galen  sehe  Diät. 

Nur  die  kleinen,  nicht  ulcerierten  Krebse  operierte  er  und  zwar 
im  Gesunden  und  kauterisierte  sie  dann,  oder  er  kauterisierte  nur 
mit  Vitriolöl,  nachdem  er  den  Tumoi*  abgebunden  hatte. 

Die  Arsenikbehandlung  bekämpfte  er,  da  mit  derselben  in  seiner 
Zeit  viel  Mißbrauch  getrieben  wurde. 

Für  die  Operation  des  Lippenkrebses  gab  er  eine  Methode  an, 
die  noch  heute  in  Anwendung  ist. 

Bei  Uteruskrebs,  den  er  für  inkurabel  hält,  führt  er  ein  Specu- 
lum.  das  er  selbst  konstruieite  (A))bildung  im  Text),  ein,  um  den 
Sekreten  Abfluß  zu  verschaffen,  und  macht  dann  Irrigationen. 

Auch  versuchte  er  bei  Mammacarcinom   die  Kompression  durch 
Bleiplatten,  doch  wie  er  selbst  angibt^  ohne  Erfolg. 
•    Einer  der  hervon-agendsten  Schüler  Pare's  war 

Jacques  Guillemeau, 

der  Reformator  der  Geburtshilfe,  Chiinrg  am  Hotel  Dieu  in  Paris, 
geboren  looO,  gestorben  1609,  der  in  seinem  Werke  ,,  Ueber  C'hi- 
rui^ie-  ^)  einen  großen  Abschnitt  *^)  den  Tumoren  widmete  und  die 
Tnnieurs  contre  nature  in  24  großen  Tal)ellen  abhandelte. 

Er  faßt  unter  diesen  Tumoren  alle  möglichen  Schwellungen  zu- 
sammen, die  für  uns  weiter  kein  Interesse  haben.  Erwähnenswert 
wäre  nur  seine  Mitteilung,  daß  er  einen  Brustkrebs  mittels  Arsenik- 
pa.Mte  geheilt  hätte  und  die  Beschreibung  eines  angeblich  cancrösen 
Ao^entumoi-s,^)  „petits  ulceres,  ([ui  surviennent  au  noir  de  Toeil'*; 
aber  höchstwahi*scheinlich  handelt  es  sich  dabei  um  andere  Ulcera. 

Erwähnen  müssen  wir  noch  aus  dieser  Zeitepoche  der  französi- 
xhen  Schule  2  Autoren: 

Barthelemy     Cabrol     und    Nicolas     Abraham    de    la 
Framboisiere. 


*.'  L*h    benutzte    folgende    Ausgabe:     Lrs   Oeuvres    de    Cbirurj^ie    de    Jacques 
<'uilleuieau  mit  Portriit  und  Figuren.     Paris  1602.    H*)8  Fol. -Seiten. 
-,  Buch  *.),  S.  157 
^1  Livre  XI. 
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Ersterer  war  um  1570  Pi-ofessor  in  Montpellier  und  berichtet*; 
von  der  vollständigen  Heilung  eines  operierten  Manunacarcinoms  bei 
einer  Sojährigen  Frau,  wobei  auch  der  Pectoralis  major  exzidiert  und 
die  A^  unde  mit  Vitriol  bestreut  wurde.  Erst  12  Jahre  später  starb 
die  Frau  infolge  von  Krebs  an  der  Unterlippe  und  «circa  lumbos" 
zur  Zeit  der  Cessatio  mensium.  Eine  zweite  Operation  T^airde  ver- 
weigert. 

Der  zweite  Autor  (1610—43),  Leibarzt  Ludwigs  XIIL,  ist  für  uns 
von  Wichtigkeit,  weil  er  über  die  Ausgänge  des  Krebses  genauere 
Beobachtungen  anstdlte.*) 

Der  Krebs  kann  übergehen  in  Resolution.  Suppuration,  ,,Duret6 
gangrene  et  spacele";  bei  der  bösartigsten  Fonn  in  ^delitescence^, 
d.  h.  Uebergreifen  auf  die  inneren  Organe. 

Schließlich  muß  ich  noch  an  dieser  Stelle  C 1  a  u  d  e  C  h  a  p  ü  y  s 
(gestorben  1620j  nennen,  der  eine  Monographie  über  den  Krebs  ver- 
öffentlichte. 

„Trait6  des  Cancers  tant  occultes  qu  ulcerez**,  Lyon  1607  (125  S.), 
(nach  E.  Gurlt),  in  der  er  hauptsächlich  die  Behandlung  des  Krebses 
mit  inneren  Mitteln  bespricht. 

Wie  es  mit  der  Medizin  in 


Deutschland 

zur  Zeit  der  Renaissance  aussah,  schildert  Johannes  Freitag') 
sehr  anschaulich;  Charlatane,  Beutelschneider,  Gaukler,  Landstreicher, 
Marktschreier  verarzteten  damals  in  Deutschland  die  Menschheit,  und 
zwar  war  diese  Medicasterei  öffentlich  erlaubt,  während  in  anderen 
Ländern  die  Kurpfuscherei  gesetzlich  verboten  war  und  nur  heimlich 
betrieben  wurde.  Scharfrichter  verkauften  Menschenfett;  Ratten- 
fänger, Zigeuner,  Segensprecher  (Gesundbeter  unserer  Zeit!)  be- 
handelten jeder  in  seiner  Art  alle  Krankheiten,  die  Chirurgen  waren 
oft  Analphabeten  und  mißhandelten  die  Kranken  in  rohester  AVeise. 
In  klassischer  Weise  beschrieb  auch  Johannes  Lange,*)  der 
Leibarzt  des  Kurfürsten  der  Pfalz  (1485 — 1565),  ein  ausgezeichneter 
Arzt,  diese  Zustände. 

Auch  die  Universitäten  standen  nicht  auf  der  Höhe,  wie  z.  B.  in 
Italien. 

In  Heidelberg  (gegründet  1386)  lehrte  lange  Zeit  nur  ein  Pro- 
fessor die  Gesamtmedizin,*)  späterhin  waren  3  Dozenten  tätig,  von 
denen  der  eine  nur  über  Avicenna,  der  zweite  über  Hippokrates,  der 
dritte  über  Galen  lesen  sollte.  Später  wurden  die  Universitäten 
Würzburg  1403,   Rostock  1419,  Basel  1460,  Gießen  1607  gegründet. 

^)  'A).(fdßrjot'  diarotuyor,  (lenevae  1604,  Observat.  82  (zitiert  nach  E.  Gurlt; 
die  Schritt  war  mir  nicht  zugänglich). 

2)  Les  canons  requis  \)0\\t  pratiquer  methodiquement  la  Chirurgie.  Paris  1595 
(von  E.  (inrlt  benutzt).  Eine  lateinische  Ausgabe  erschien  übrigens  in  Frankfurt  a.  M. 
im  Jahre  162t)  (642  S.) 

^)  Noctes  medicae  sive  de  abusu  medicinae  tractatus  ([uo  Universum  medi- 
castr(>rum  examen  empericorum  aberrima  annona,  uromantes.  ophtlialmici,  mvropolae  etc. 
Francoturti  1616  (H51  Sj.     ('fr.  auch  E.  (iurlt,  1.  c.  Bd.  III. 

*)  Epistül.  niedicin.  Herausgegeben  von  Georg  Wirth.  Hannoviae  1605.  — 
8  Bände.    Zitiert  nach  Gurlt. 

'')  ('fr.  Otto  Becker:  Zur  (teschichte  der  med.  Fakultät  in  Heidelberg,  1876. 
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Die  so^.  «.Dreckapotheke"  lieferte  den  praktischen  Aerzten  dieser 
Zeit  noch  die  Hauptmittel  zur  Behandlung:  der  Krankheiten.  In 
einem  Compendium,^)  welches  den  Aerzten  zur  Richtschnur  bei  ihrer 
Therapie  diente,  waren  Geisdreck  mit  Honijr.  (jänsedreck  in  Butter 
sehr  beliebte  Mittel. 

(regen  den  Krebs  wurden  vielfiich  zei^stoßene  Ochsenzungen  an- 
gewendet, der  Genuß  von  Mihrh,  die  Ausübung  des  Coitus  waren 
streng  verboten. 

Welche  Ansichten  über  den  Krebs  die  wissenschaftlichen  Ver- 
treter der  Medizin  in  Deutschland  während  dieser  Zeit  hatten,  wollen 
wir  in  folgendem  untersuchen. 

Einer  der  gelehrtesten  Mediziner  dieser  Zeitepoche  war 

Leonhard  Fuchs, 

1501  geboren,  Leibarzt  des  Markgrafen  Georg  von  Brandenburg, 
später  Professor  in  Ingolstadt.  Fuchs  war  jedoch  mehr  Theoretiker 
als  l^aktiker. 

Auch  seine  Kenntnisse  vom  Krebs  beruhen  auf  dem  Studium  der 
alten  Schriftsteller.  Ueber  den  Scirrhus  -)  spricht  er  sich  vollständig 
im  Galen  scheu  Sinne  aus. 

Bei  dem  Cancer'*)  unterscheidet  er,  wie  üblich,  einen  occultus 
und  manifestus.  Unter  Elephas  versteht  er  =  universi  corporis 
Cancer.  Ai)ertus  wird  der  Cancer,  wenn  der  Humor  melancholicus, 
der  die  Ursache  des  Cancers  bildet,  scharf  ist. 

Prognostisch  spricht  er  sich  folgendermaßen  aus:  „Hoc  Vitium 
per  sui  initia  priusquam  in  membro  tigatur  curari  potest.** 

Behandlung  wie  bei  Galen.    Der  Cancer  ulceratus*)  soll  nicht"/ 
operiert,  sondern  mit  energischen  Causticis  behandelt  werden.  / 

,,Tanta  est  hujus  vitii  malignitas,  ut  mitiora  plane  contemnat 
remedia." 

Als  Caustica  wandte  er  den  vielgebrauchten  Succus  solani 
•  Nachtschatten )  und  Kalk  an.  auch  bediente  er  sich  der  Kompressions- 
methode mittels  Bleiplatten. 

Einer  der  fruchtbarsten  Schriftsteller  aus  dieser  Zeit,  der  auch 
in  deutscher  »Sprache  schrieb,  war 

Walter  RyfT, 

aus  Straßburg  gebüitig,  im  Jahre  1539  Stadtarzt  in  Mainz,  ein  sehr 
geschickter  Kompilator. 

Seine  «gix)ß  Chirurgei  oder  vollkommene  W'undaitznei  etc.", 
Francfnrt  a.  M.  1545,  hat  viele  gute  Illustrationen  und  war  viel  im 
(Tebrauch. 

Ueber  Geschwülste  handelt  ein  besonderer  Abschnitt  dieses 
V^'erkes."^) 

*/  Mir  lajf  z.  B.  fol^^ende  Schritt  vor:  Wundartznei  und  der  (^hirnria:ei  Handt- 
wirkun^.  .  .  .  Füruemlich  der  vil  herümpteii  Urztr  Joannes  (haretani.  Lafranci, 
Laureutii  Frie»en  u.  A.     Franckfurt  a.  M.  \iM. 

*i  Ich  benutzte  t'oljfende  Ausj^abe:  Leon.  Fuchsii  Medici  illuminati  Scholae 
Tubinjo^en^i!«.  .  .  .  Operum  didactieorum.  Pars  I  u.  II.  f)  Abteilunjfen  in  1  Fol.-ßd. 
Frankoforto  1604.  Pars  I  r)06  Fol.-Seiten.  I'ars  11  H(M),  Pars  111  442  Fol.-Seiten. 
i'ir.  Pars  I.  lib.  III.  seot.  I. 

»)  Pars  III.  lib.  V,  cap.  18. 

•i   f^ars  III,  lib.  VII,  cup.  IT). 

*.i  Benutzt  wurde  von  mir:  Letzste  The  vi  der  i^rolien  teutsohen  Chirur^ei  oder 
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Im  Kap.  14  spricht  er  „von  verhärteten  knorren  und  gesdiwülsten, 
Scirrhi  genannt,  so  von  Melancholischer  feuchte  ihren  urspning  haben*'. 
ICr  unterscheidet,  wie  üblich,  einen  wahrhafftigen  und  unwahrhaflftigen 
SciiThus,  femer  einen  phlegmonösen  und  erysipilatösen  und  einen 
Scirrhus  cancerosus. 

Zu  den  ätiologischen  Faktoren  rechnet  er,  wie  die  Alten,  die 
Suppressio  meusium  und  die  Hämorrhoiden  und  fügt  als  wichtige 
Ursache  noch  die  Erkältung  hinzu. 

Die  Therapie  beruhte  fast  vollständig  auf  den  Angaben  des  Galen 
und  Avicenna.  Diät  (Vermeidung  aller  Speisen,  die  ein  „dick  Ge- 
blüf*  machen,  z.  B.  Knoblauch,  Zwiebel)  und  Verhütung  psychischer 
Depressionszustände.  Als  Specificum  w^andte  er  den  Essig  an ;  feiner 
ThjTnian  in  Molken  oder  Honig. 

Im  großen  und  ganzen  war  Ryff  messerscheu.  In  der  großen 
( 'hirurgei  (5.  Teil)  empfiehlt  er  die  Operation  bei  aufgebrochenem 
Krebs  nur  dann,  „wo  es  die  gelegenheit  des  orts  gestattet  den 
schaden  gentzlichen  hinwegzuschneiden,  biß  auf  den  grundt,  daß  gar 
nichts  von  der  wurtzel  bleib". 

Außerdem  wandte  er  aber  auch  beim  ulcerierten  Krebs  Caustica 
und  zwar  besonders  den  sublimierten  Arsenik  an. 

Der  erste  Autor,  der  von  der  bisher  üblichen  Art  der  Bearbeitung 
medizinischer  Fragen  abwich,  auch  sich  von  den  Hypothesen  frei  hielt, 
und  hauptsächlich  die  Kasuistik  bearbeitete,  war 

Johannes  Schenk  von  Grafenberg, 

Arzt  in  Freiburg  i.  B.  1531 — 98.  Für  uns  ist  dieser  Autor  deshalb 
von  Interesse,  weil  er  im  üb.  III  seiner  Kasuistik*)  ein  großes 
Carcinom  des  Mesenteriums  beschrieb. 

Sehr  eingehend  hat  sich  zu  dieser  Zeit  in  Deutschland  mit  den 
Tumoren,  wenn  auch  meistens  theoretisch,  beschäftigt 

Daniel  Sennert, 

geboren  1572  in  Breslau,  1637  als  Professor  in  Prag  an  der  Pest 
gestorben.  Er  war  ein  sehr  fruclitbarer  Schriftsteller.-)  Im  lib.  V, 
pars  I,  cap.  19  spricht  er  über  den  Scirrhus  im  Sinne  der  Alten, 
unterscheidet  ebenfalls  einen  legitimus  =  si  nuUus  adsit  sensus,  und 
einen  non  legitimus  =  si  aliquis  sensus  supersit.  Was  ein  Tumor 
sei,  definiert  er  folgendermaßen:  „Tumor  est  morbus,  in  quo  corporis 
nostri  partes  a  naturali  statu  a  magnitudine  aucta  recedunt." 

Dann  aber  kritisiert  er  sehr  scharf  die  bisherige  Einteilung 
der  Tumoren  und  weist  z.  B.  nach,  daß  unter  den  287  Tumoren  des 
Ingi-assia^j  viele  nicht  als  Tumoren  aufzufassen  wären. 


vollkommener  Wiindartziiei ,  gründliche  Cur  allerhandt  euß'erlicher  Geschwulst.  .  .  . 
Gualtheri  H.  Ryfl  (Argenti  medici.  Frankfurt  a.  M.  1572,  117  Fol.-Seiten).  Ryff 
war  übrigens  auch  der  erste  Autor,  der  in  deutscher  Sprache  ein  Werk  über 
„Steins,  Sandts  und  Gries  um  Nieren,  Lenden  und  Blasen  unterrichtung"  1543  rer- 
öffentlichte. 

M  Obseryat.  medicar.  rariorum,  Libri  VII,  Lugduni  1643  .(842  Fol.-Seiten). 
Nach  E.  Giult. 

2)  Benutzt  wurde  Ton  mir:  Danielis  Sennerti  Vratislaviensis  operum  in  quinque 
Tomos  divisorum  Lugduni  1656  (der  Fürstin  Marie  Eleonore  und  Christian  V._^  König 
von  Dänemark  gewidmet),  3  groUe  Fol.-Bde.  Bd.  I  870,  Bd.  II  622,  Bd.  III 
779  Fol.-8eiten. 

^)  Ct'r.  S.  34. 
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Im  2.  Teil  des  5.  Buches  untei-sucht  Sennert  kritisch  die  Ein- 
teilung der  Ulcera  bei  den  Alten: 

1.  Die  Ulcera  dysepnlota  sind  solche,  ..quae  aep:re  sanationem 
recipiunt  et  cicatrice  clauduntur*^. 

2.  „Ulcera  cacoethe  seu  maligna  seu  Cheironinm  =  a  Chirone  cen- 
tauro  nomen  accepit.  appellationis  tarnen  rationeni  alii  aliam  tradunt." 

3.  Die  Telephia  ulcera  sind  ebenso,  wie  die  (lieironia  ,.ita  dicta 
aTelepho,  qui  tali  nlcere  longo  tempore  afflictus  est*'.') 

Bemerkensweil  ist  noch,  daß  Sennert  auch  die  Fra^e  der  Kon- 
tafdosität  des  Krebses,  die  bis  dahin  von  den  Autoren  wenig  erörtert 
wurde,  in  Betracht  zieht.  Einzelne  Aerzte,  z.  B.  Cardanus,  den 
Sennert  anfuhrt  (lib.  I  de  Venenis  cap.  12),  leugnen  die  Kontagiosität, 
andere  wieder,  wie  z.  B.  Zacutus  Lisitanus-i  bejahen  dieselbe. 
Allerdings  führt  Sennert  den  von  Zacutus  angeführten  Fall  darauf 
Zurück,  daß  die  Tochter  nicht  „contagio  sed  hereditaria  infectione-  den 
Krebs  sich  zugezogen  hätte. 

Sennert  ist  Kontagionist,  und  zwar,  weil  nach  seiner  Ansicht  der 
Krebs  ..idem  morbus  est,  wie  die  Elephantiasis  und  die  Lepra",  und, 
da  diese  beiden  Krankheiten  ansteckend  wären,  so  muß  es  auch  der 
Krebs  sein. 

Diese  Schlußfolgerung  charakterisiert  deutlich  die  Verworrenheit 
nnd  Unkenntnis,  die  zu  dieser  Zeit  über  den  Krebs  heiTSchte! 

Ebenso  unwissenschaftlich  und  abergläubig  war  auch  bei  Sennert 
dieTherai)ie  des  Krebses.  Die  innerliche  Anwendung  von  Flußkrebsen 
und  Fröschen  sollte  heilbringend  sein  (Similia  similibus  Hahnemannis). 

Eine  Heilung  soll  bei  vielen  Krebskranken  durch  Auflegen  von 
jungem  Hühnerfleisch'*)  bewirkt  worden  sein. 

Die  bisher  genannten  deutschen  Autoren  waren  hauptsächlich 
Theoretikei-,  und  ihre  Erfahrung  auf  dem  (^ebiete  der  Krebslehre  war 
sehr  mangelhaft. 

Hingegen  war  wohl  einer  der  bedeutendsten  deutschen  Chirurgen 
aus  dieser  Zeit,  der  weniger  theoretisch  und  mehr  piaktisch  tätig  war, 

Fabricius  Hildanus, 

ein  Mann,  der  ein  äußerst  geschickter,  energischer  Operateur  war, 
und  auch  in  bezug  aut  die  Krebstherai)ie  in  operativer  Beziehung 
Bedeutendes  leistete. 

Obwohl  von  vielen  Autoren,  wie  z. B.  vcm  A 1  berts,  Leber t  u. a. 
die  wunderbaren  Heilungen,  die  Hildanus  auf  operativem  AVege 
erreichte,  häufig  auf  Intümern  in  der  Diagnose  l)eruliend,  angesehen 
werden,  wird  doch  jeder,  der  seine  Schriften*)  im  Original  studiert 
und  die  sehr  guten  Illustrationen  in  seinen  \\'erken  aufmerksam  be- 
trachtet, zu  der  Ueberzeugung  gelangen,  daß  Fabricius  in  der  Regel 
den  Krebs  gut  diagnostizieren  konnte. 

Fabricius,  geboren  1560,  gestorben  KkU,  wirkte  in  Köln,  Lau- 
sanne und  Beni,  war,  wenn   man   seinem  Zeit   in  Betracht  zieht,   ein 

')  Fast  ebenso  lautet  die  Krkliinniir  des  Tauliis  von  Ae^ina.     Ct'r.  S.  18. 

-•  Wir  werden  Hpäterhin  n(»ch  aiit  (li»'s»*n  Autor  zuri\('kk(»unnen. 

^1  Bei  Warzen  noch  heute  v'm  beliebtes  Volksniittel. 

*"  Benutzt  wurde  von  mir  loljrende  Ausgrabe:  (iuilhelnii  Fal^ricii  Ilildani.  Ob- 
>«>^rvat.  et  curation.  chirur^icar.  ('riituriu  tertia.  hu  Anhang:  d<'  nova  .  .  .  bt-rniae 
uteriuae  .  .  .  a  Michaele  l)orin^io.     Oppenheuiio  Hil4. 
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ausgezeichneter  Anatom  und  legte  durch  die  vielen,  von  ihm  aus- 
geführten Sektionen  die  Grundlage  zui*  pathologischen  Anatomie. 

In  Observat.  I  beschreibt  er  die  Exstirpation  eines  großen 
Fungus  am  Ohr  (nicht  Auge,  wie  Gurlt  berichtet)  bei  einem  9jährigen 
Mädchen  mit  glücklichem  Erfolg.    (Mit  Abbildung.) 

In  der  Observat.  74  berichtet  er  über  die  Heilung  eines  Scirrhus 
am  Carpus  der  Hand  bei  einer  alten  Dame. 

In  der  Observat.  79  schildert  er  eine  Exstirpation  des  Mamma- 
krebses  mit  Ausräumung  der  Achselhöhle.  Der  Tumor  wurde  mittels 
einer  Zange  angezogen,  darauf  „acu  incurvata, . . .  venas,  quae  tumori 
inserebantui*  primo  ex  superiori,  deinde  quoque  ex  inferiori  parte 
tumoris  apprehendi  ac  firmissimo  nodo  ligavi.  Tandem  tumorem 
audacter  separavi  atque  intra  ambas  ligaturas  fili  excidi  ita  tamen, 
ut  fllum  extra  vulnus  propenderet". 

Hildanus  wandte  also  die  Ligatur  in  sehr  rationeller  Weise  an. 

In  Observat.  84  berichtet  er  in  ausgezeichnet  klinischer  Weise 
über  einen  Mann  mit  tötlich  endendem  Zungencarcinom,  bei  dem  er 
auch  die  Sektion  machte. 

Schließlich  teilt  er  noch  in  Observat.  88  mit,  daß  er  mit 
glücklichem  Ausgang  ein  kindskopfgroßes  Peniscarcinom  operiert 
hätte  und  eine  künstliche  Harnröhre  nach  Par6's  Vorgang  an- 
gelegt habe. 

Alle  diese  glücklichen  Operationen  sind  wahrheitsgetreu  ge- 
schildert und  verdienen  auch  volle  Glaubwürdigkeit.  Fabricius  Hil- 
danus hat  sich  um  die  operative  Therapie  der  Krebskrankheit  aus- 
gezeichnete Verdienste  erworben;  er  hat  die  Operation,  die  in 
Mißkredit  gekommen  war,  wieder  zu  Ehren  gebracht. 

Leider  hatte  er  sobald  keinen  glücklichen  Nachfolger.  Seinen 
Zeitgenossen  und  Nachfolgern  fehlte  der  Mut  und  die  Geschicklich- 
keit, und  so  blieben  denn  die  Erfolge  eines  Fabricius  lange  unbeachtet. 
Dem  Geschichtsforscher  aber  liegt  es  ob,  die  Verdienste  eines  solchen 
Mannes  aus  dieser  Zeit  zu  würdigen  und  sie  der  Vergessenheit  zu 
entreißen. 

Ungefähr  zu  derselben  Zeit  wirkte  in  Amsterdam  ein  Chirurg, 
der  sich  gleichfalls  durch  seine  glückliche,  operative  Tätigkeit  bei 
der  Krebskrankheit  einen  Namen  gemacht  hat. 

Nicolas  Tulpius  (gestorben  1673  in  Amsterdam)  beschäftigte 
sich  in  seinen  Schriften.^)  vielfach  mit  dem  Krebs. 

lieber  eine  schwammartige,  bösartige  Geschwulst  am  Auge,-)  die 
er  als  „Eucanthus  cancerosa**  bezeichnet,  über  einen  Scirrhus,  der  an 
der  Stirn  ^)  47  Jahre  (?)  lang  bestand,  und  schließlich  über  einen 
Blasenkrebs*)  finden  wir  sehr  genaue,  klinisclie  Beschreibungen. 

Die  letzte  Beobachtung  ist  dadurch  interessant,  daß  sie  von 
Tulpius,  wohl  als  dem  ersten  Autor,  in  vivo  diagnostiziert  und 
post  moilera   durch  die  Sektion  bestätigt  worden  ist.    Der  Kranke 


*)  Benutzt  wurde  von  mir:  Nicolai  Tulpii  Amstelredaniensis  Observationea 
medicae,  Editio  uova.  Libri  IV,  Amstelredami  1672.  Mit  einem  Anhang::  Monita 
medica,  382  JS.  S^  mit  vielen  Abbildunjj^en. 

'')  Lib.  1.  cap.  29. 

^)  Lib.  I.  cap.  47. 

V)  Lib.  IV,  cap.  88. 
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urinierte  durch  den  Mastdarm,  und  bei  der  iBektion  stellte  es  sich 
heraus^  daß  das  Carcinom  in  den  Mastdarm  durchgebrochen  war. 

Auch  die  Frage  der  Kontagiosität  des  Cancers  beschäftigte  ihn 
sehr,  er  entscheidet  sich  für  die  Kontagiosität  *)  und  führt  auch  einen 
Fall  an,  wo  eine  Frau  (Adriana  Laperta  mit  Namen),  welche  an 
einem  jauchenden  Mammacarcinom  litt,  ihre  langjährige  Dienerin  in- 
fizierte, die  auch  an  Mammacarcinom  zugrunde  ging. 

Seine  Therapie  war  zwar  vorzulegend  operativer  Art,  so  berichtet 
er  z.  B^  daß  er  bei  einer  Jungfrau  ein  16  Pfund  schweres  Carcinom 
des  Femur  exstirpiert  hätte,*)  die  erst  einige  Jahre  später  an  einem 
Rezidiv  starb,  —  aber  auch  der  Caustica  bediente  er  sich  und  i*ühmt 
Tor  allem  folgendes,  von  ihm  komponierte  Pulver.*) 

«Pulverem  concinnatum  ex  plumbo  liquefacto  tum  mercurio  vivo 
cui  siquidem  tantillum  mercurii  vitae  inspersis  rediges  omnia  in 
pulverem  friabilem,  ulcerato  cancro  adprime  utilem!*" 

Nicht  viel  Erwähnenswertes  ist  zur  Zeit  der  Renaissance  aus  I 
anderen  Ländern  in  bezug  auf  die  Fortschritte  in  der  Krebslehre  zu  / 
berichten.  J 

In  England  lebte  zu  dieser  Zeit  einer  der  hervorragendsten  Chi- 
rurgren.  nämlich  William  Clowes,  geboren  1540,  gestorben  KMH, 
I-.eibarzt  der  Königin  Elisabeth  von  England.  Seine  Schriften*)  ge- 
hören mit  zu  den  besten  seiner  Zeit.  Als  neues  Moment  in  der 
Krebstherapie  erwähnt  er  die  angebliche  Heilung  von  Krebs- 
geschwülsten durch  Handauflegen  seitens  der  Königin!  (Den  fran- 
zösischen Königen  wurde  bekanntlich  eine  solche  therapeutische  Kraft 
bei  der  Tuberkulose  zugeschrieben.  Alljährlich  mußten  sie  Tausende 
von  Tuberkulösen  durch  Handauflegen  behandeln!) 

In  Spanien  wirkte  ungefähr  zu  derselben  Zeit  Francisco 
Arceo  (geboren  1493,  Todesjahr  unbekannt).  Er  ist  bekannt  ge- 
worden diurch  seinen  Balsam.  (Balsami  Arcaei  =  Unguent  P^lemi,  der 
noch  heute  im  Gebrauch  ist.) 

In  seiner  Schrift*)  beschreibt  er  ausführlich  die  Vorbereitungen 
(4 — otägige  Purgation)  und  die  Ausführung  der  Operation  des  Mamma- 
carcinoms  (Spaltung  der  Brust  der  Länge  nach,  Auslösung  der  Ge- 
j^chimlst  welche  mit  Fäden  angeschnürt  war,  Verband  mit  Eiweiß 
und  seinem  Balsam). 

Schließlich  müssen  wir  noch  zweier  Autoren  aus  dieser  Zeit- 
epoche gedenken,  die  in  Portugal  wirkten,  nämlich  Rod er igo  de 
Castro  und  Z  a  c  u  t  u  s  L  u  s  i  t  a  n  u  s.**)  Beide  waren  Juden.  Ersterer 
1546  in  Lissabon  geboren,  1627  gestorben,  verfaßte  eine  Schrift: 
«De  universa  muliebrium  medicina"  (2  Teile,  Hamburg  1628),  in  der 


»I  C^.  auch  S.  47. 

*t  Lib.  I.  cap.  51. 

*>  Lib.  I,  cap.  47. 

*J  A  right  frutet'uH  and  upproved.  Treatise  fort  the  artiticiall  Cure  .  .  .  cured 
by  kin^s  and  queens  of  Envriaud.  .  .  .  Written  by  William  ('lowe8.  London  1<J()2 
zitiert  nach  E.  Gurlt). 

^  De  recta  curandorum  ratione  etc.  Libri  IL  Antverpiue  1574.  lib.  IL  cap.  H 
niftch  £.  (jiirlt). 

•i  Benutzt  wurde  von  mir  tolg:ende  Au8g:abe:  Zacuti  Lusitani  Opera  in  quo  de 
medieor.  Princip.  Historia  Libri  VI.  Editio  jwstrema  a  Mendi^  purjrJtissima,  Luji[- 
doBi  1557.  Gr-Folio.  Bd.  I.  984  S.  Bd.  II:  Praxis  Historiar  .  .  .  enthält  die  Ob- 
serrmtionefi,  655  Fol.-S.  und  ein  Anhang:  Praxis  medica  admirandu. 

Wolff,  Dil»  Lehre  von  der  Krebskrankheit.  4 
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er  im  Lib.  I,  Sect.  II  (nach  Gurlt)  die  Mammaerkrankungen  behandelte. 
Er  unterscheidet  bei  den  Mammatumoren  3  Arten,  nämlich  den  Tumor 
flatuosus,  oedematosus  und  den  Scirrhus;  letzteren  teilt  er  ein  in 
einen  exquisitus  und  non  exquisitus  (spanisch  Zaratau  genannt),  der 
eine  mittlere  Härte  zi^ischen  Scirrhus  und  Cancer  hat. 

Sehr  bemerkenswert  ist  eine  Aetzmethode,  die  Castro  angibt, 
und  die  in  späteren  Jahrhunderten  von  mehreren  Autoren  als  neu- 
entdeckt beschrieben  wurde.  Er  machte  „subtili  aureoque  ignito  cau- 
teriolo  foramen  in  parte"  und  tat  in  diese  feine  Oeflfnung  „sublimati 
granum",  darüber  legte  er  angefeuchtete  Leinwand  und  brachte  auf 
diese  Weise  den  Tumor  zum  Zerfall. 

Der  zweite  Autor,  Zacutus  Lusitanus,  ebenfalls  in  Lissabon 
1575  geboren,  starb  in  Amsterdam  1642.  Er  beschäftigte  sich  in 
seinen  Werken  eingehender  mit  dem  Krebs,  wenn  auch  hauptsächlich 
im  Sinne  von  Galen  und  Celsus. 

Im  ersten  Band^)  spricht  er  über  den  Cancer  im  allgemeinen, 
meistenteils  in  kotnpilatorischer  Art.  Er  behauptet,  ein  Mamma- 
carcinom  durch  Purgation  geheilt  zu  haben,  ebenso  durch  Purgation 
und  Haarseil  am  Cnterschenkel  ein  nach  der  Operation  rezidiviertes 
Carcinom  des  Unterarms.-)  Femer  berichtet  er  über  einen  tötlich 
verlaufenen  Fall  von  Magenkrebs,  den  er  als  ..Verruca  ventriculi"  be- 
zeichnet.^) 

Dann  wirft  er  die  Frage  auf,  ob  Elephantiasis  und  Cancer  die- 
selbe Krankheit  wären,  wie  damals  allgemein,  mit  Ausnahme  von 
Card  an  US,  angenommen  wurde.  Dieser  behauptete  nämlich,  daß  die 
Elephantiasis  kontagiös  wäre  und  der  Cancer  nicht.  Zacutus  jedoch 
hält  auch  den  Cancer  für  kontagiös,  er  entstehe  aus  demselben 
Humor,  wie  die  Elephantiasis. 

Kontagiös  wäre  der  Cancer  aber  nur  dann,  w^enn  er  putride  ist. 
Der  Vapor  ist  das  infizierende  Agens.  In  seinen  Observationen  *) 
fahrt  er  das  Beispiel  einer  mit  ulceriertem  Mammacarcinom  behafteten 
Frau  an,  die  mit  ihren  3  Töchtern  in  einem  Bett  schlief.  5  Jahre 
nach  dem  Tode  der  Mutter  starben  auch  die  Töchter  an  Mamma- 
carcinom.*) 

Einer  sehr  bemerkenswerten,  subkutanen  Aetzmethode,  die  auch 
schon  von  Castro®)  angewendet  wurde,  bediente  sich  Zacutus, 
indem  er  als  Causticum  Helleborus  ^  benutzte. 

„Trajecta  cum  aenea  fibula  in  pectore  pelle  insertis  ex  Elleboro 
nigro  radicibus,"  dann  wurde  die  Nadel  herausgezogen,  das  Medi- 
kament hineingebracht  und  auf  diese  Weise  eine  Eiterung  erzeugt. 

Die  Caustica  wurden  während  dieser  Zeitepoche  recht  häufig' 
und  mit  gutem  Erfolg  bei  der  Krebstherapie  angewendet,  auch  waren 
schon  recht  zahlreiclie  Caustica  bekannt,  wie  dies  aus  der  umfang- 
reichen Monographie  eines  belgischen  Arztes,  Thomas  Eyens,"*) 
Professor  in  Loewen  (gestorben  1631)  ersiclitlicli  ist. 

']  Lib.  II,  8.  231. 
2)  Anhaue  Observat.  126. 
^1  Anhautjf  lib.  II,  ObserTut.  II. 
*)  Nr.  124. 

^}  ('fr.  darüber  die  Ansicht  Seimert's  8.  47  und  Nicol.  Tulpiiis  8.49, 
*)  Ct'r.  oben. 
')  Lib.  II.  8.  233. 

*)  Thomae  Fieni  Antverpiani.  De  caiiteriia.  Libri  (luiuqiie  Lovani  1601.  (Die 
Schritt  war  mir  nicht  zugänglich;  ich  zitiere  nach  E.  Gnrlt.i 
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Im  2.  Buch  teilt  Fy  e n s  die  Caustica  ein  in :  I.  Actualia,  II.  Poten- 
tialia.  Ferner  unterscheidet  er:  Caustica  solida,  dura,  liquida.  Me- 
talle: Ferrum,  aurum,  argentum,  aes,  chalybs  (Stahl). 

Nicht  metallische:  Radix  Äristolochiae  longa  (Ali  Abbas).  Lignum 
myrti  humidi.    (Ehazes  und  viele  andere.) 

Die  medikamentösen  Caustica  teilt  er  ein  in: 
L  vesicatoria  (Canthariden,  Senf.  Pfeifer,  Feigenbrei) ; 
IL  cüthaeretica  (Salzlake,  Alaun,  Bryonia) ; 
HL  septica  (Auripigment,  Eealgar,  krystallischer  Arsenik,  Subli- 
mat Chrysocolla  (Kupfergrün),  Calx  viva  etc.). 
Caustica  xor'  hcoxnjv = chalcanthum  (Kupfervitriol),  calcitis  (Kupfer- 
stein), mysy.  (Atramentstein),  aerugo  etc. 

Wir  haben  hier  die  zur  Zeit  der  Renaissance  bekannten  Caustica 
etwas  ausfuhrlicher  erörtert,  weil  dieselben  in  späteren  Jahrhunderten 
bestimmt  waren,  bei  der  Therapie  des  Krebses  eine  große  Rolle  zu 
spielen. 


Begimieiider  Umsturz  der  Galen^schen  Lehre  von  der  ^atra  bilis^ 

als  Ursache  des  Cancers. 

Mehr  als   tausend  Jahre   hatte   die  Galen'sche  Lehre  von  derA 
Theorie  der  „atra  bilis"  ihre  Gültigkeit  behalten.    An  dieser  Theorie  / 
wa^en  selbst  Männer,  wie  Vesal  und  Par6  nicht  zu  rütteln,  trotz 
des  Umschwungs,  den  die  Medizin  auf  allen  Gebieten  diesen  Männern 
zn  verdanken  hat. 

Der  Erste,  der  die  Theorie  des  Galen  von  den  4  Humores  um-^ 
znstoßen  wagte  und  dafür  andere  Tlieorien.  wenn  auch  sehr  un- 
bestimmter und  mystischer  Natur,  aufstellte,  war 

Theophrastus  Paracelsus, 

geboren  1493,  gestorben  1541.  Er  war  der  Erste,  der  in  deutscher 
Sprache  lehrte  und  eine  große  Umwälzung  in  der  Medizin  hervorrief. 
Ks  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  näher  auf  die  Leistungen  eines 
Paracelsus  einzugehen.  Die  Literatur  über  diesen  vielverkannten 
Mann  ist  eine  ungeheure,  und  wer  sieh  näher  datiir  interessiert,  der 
findet  in  der  Geschichte  der  Chirurerie  von  E.  Gurlt,  Bd.  III,  S.  214 
f-in  ausführliches  Literaturverzeichnis. 

Uns  kommt  es  nur  darauf  an,  nachzuweisen,  wieweit  die  Lehren 
and  Anschauungen  des  Paracelsus  auf  die  Lelire  vom  Krebs  von 
KinlluS  gewesen  sind. 

Wir  finden  darüber  einiges  in  seiner  „Wnndartzney".*) 

Nach  seiner  Theorie  entsteht  der  Cancer  infolge  l'eberfiusses 
♦-ines  Mineralsalzes  im  Blute,  dem  Sal  colcotharinum  acutum,*)  welches 
sich  einen  Ausweg  sucht 

I>as  „Xoli  me  tangere*",  auch  „Sirey'  und  „(^efreß"  genannt,  ist 
t-in  ro.<t  anß  dem  ^Saltz  calepino,""*) 

«aus  dem  plut  kommen  alle  otfen  schaden". 

*!    Ich    benutzte    folgende    Ausgrabe:    Wahrhaftiger  Besohreibunji:   der  Wund- 
artzDfV    des   hochgrelehrten  und   wolerfahrenen  Mediei  Theophrasti  l*aracelai.  2  Bde. 
!,r-F«.L     Bjwel  1585.    Bd.  I  444  Fol.-S;  Bd.  II  260  Fol.-S. 

«;  Bd.  II,  5i!.  214. 

>.  Bd.  II,  S.  158. 

4* 
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Ueber  die  inneren  Krebse  spricht  er  sich  folg'endermaßen  aus:*) 
,,das  auch  yil  Krebs  inwendig  wachsen,  die  uns  nit  bekannt  sind,  als 
in  matrice  oder  in  venis  hemorrhoidibus  auch  manchmal  verborgen 
under  der  Brust  hineinwertz  gericht  und  dergleichen,  wo  solche 
Krebs  vorhanden  sind,  ist  tödtlich  mehr  dann  leblich  zu  erwai-ten." 
Den  Uteruskrebs  läßt  er  aus  dem  Realgar  des  Blutes  entstehen, 
»er  unterscheidet  einen  menstruellen  und  hämorrhoidalen ;  ersteren 
hält  er  für  schlimmer. 

Im  übrigen  ist  er  Lokalist  und  verlegt  die  Krankheiten  in  die 
Organe : 

„bricht  aim  etwas  an  der  leben  so  leg  es  der  leber  zu,  bricht  aim 
im  kopiF,  lege  es  dem  kopflfe  zu"  etc. 
/^     Seine  Therapie  des  Krebses  war  hauptsächlich  medikamentöser 
(Natur,  die  Operation  befürwortete  er  nicht. 

/-,         Abgesehen  von  der  Diät  und  der  Reguliening  der  Menses  und 

der  Hämorrhoiden    hielt    er   die  Resina  auri  für  ein  Allheilmittel, 

\^auch  gegen  Krebs,  daneben  auch  noch  Gluten  aquaticum  (aus  Sperma 

der  Fische  bereitet).    Gegen  das  „Noli  me  tangere"  wandte  er  ein 

ver  an  aus  dem  Saft  der  Clielidonia,*)  Parthenionis  und  Centaurea. 

Außerdem  benutzte  er  als  Caustica  noch  Vitriol,   Wein,  Essig 

und  viele  andere  Mittel,  wie  Resina  abietis,  Terpentin,  Ammoniai^ 

Myrrhen,  Realgar  etc. 

Außer  Paracelsus  versuchten  auch  noch  andere  Forscher  aus 
dieser  Zeit  an  Stelle  der  Galen'schen  Theorie  andere  Hypothesen  zu 
setzen,  so  z.  B. 

Pieter  von  Foreest  (1522 — 1597,  der  niederländische  Hippo- 
krates  genannt),  der  behauptete,  daß  die  Tumores  praeter  natui-am 
aus  entzündlichen  Prozessen  des  Blutes  entstehen.*)  Derselben  An- 
schauung huldigte  auch 

Jacob  Ruff  (gestorben  1558  in  Zürich)  in  seiner  Schrift;  „Li- 
bellus  de  tumoribus  quibusdam  phlegmaticis  non  naturalibus  1556" 
(mit  Illustrationen). 

Der  Kampf  gegen  die  Galen'sche  Lehre  hatte  nun  begonnen,  und 
wir  sehen,  wie  sich  viele  der  Lehre  des  Paracelsus  anschlössen; 
andere  hielten  an  der  Galen'schen  Lehre  fest,  und  wiederum  andere 
suchten  die  alte  und  neue  Lehre  mit  Benutzung  der  ( 'hemie  zu  ver- 
einigen.   (Die  sogenannten  Eklektiker.) 

Daneben  aber  wurden  neue  Theorien  und  Hypothesen  aufgestellt, 
und  soweit  diese  mannigfaltigen  Systeme  die  Krebsfrage  berühren, 
wenn  sie  auch  diese  nicht  gefördert  haben,  müssen  wir  uns  mit  ihnen 
aus  historischem  Interesse  beschäftigen. 

Solch  ein  Spekulationssystem  war  z.  B.  das  von 

Johann  Baptist  van  Helmont, 

(1577—1644),  Professor  in  Leyden,  (der  Faust  des  17.  Jahrhunderts 
genannt,)  aufgestellte,  ein  System,  das  weder  auf  den  Lehren  des 
Galen,  noch  auf  denen  des  Paracelsus  benihte.    Der  Archaeus  (Sitz 


ij  Bd.  I,  S.  206. 

*)  Spielte  noch  in  imserem  Jahrhundert,  wie  wir  an  anderer  Stelle  sehen  werden, 
bei  der  Therapie  des  Krebses  eine  ^-roüe  Rolle. 

^)  l'fr.  Observat.  et   curat,  chinir^.  libri  V.     Fruncofurti  1634   (nach  E.  Gurlt; 


die  Schritt  war  mir  nicht  zu<<äuglich). 
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in  Magen  und  Milz)  mit  seinen  Haupt-  und  Unterarchaeis,  die  in  den 
einzelnen  Organen  ihren  Sitz  haben,  ist  das  geistige  Wesen,  von  dem 
alle  Erscheinungen  ausgehen.  Bei  Aerger  und  Schreck  wird  der 
Archaeus  irregefiihrt  und  schickt  dann  sein  Ferment  in  die  falschen 
Teile. 

Auch  bei  dem  Krebse  spielt  der  Archaeus  eine  große  Rolle.  In 
Helmont's  Schriften^)  finden  wir  z.B.  über  die  Entstehungsart  des 
Ifammakrebses ^)  folgendes: 

„Clcera  mulieris  compressionem   aut   contusionem   patiantur   et 

/riandolae  lactis  eflfectrices  cohquassentur.    Dein  statim  Archaeus  sen- 

sitionis  organo  isti  insitus  dolorem  velut  opinam  pungentem  concipit." 

I>er  Archaeus   wird   „furiosus"    und    es   entsteht  ein   schmerzhafter 

Tumor.    „Istud  autem  tuberculum  est  productum  cancri  in  indagna- 

tione  feminati  tam  essentialiter  cancri  quam  is,   qui  postea  sanie 

clifflnit  foetidus.^ 

Es  entsteht  kein  Cancer,  „nisi  furor  ille  Archaei  adfuerit". 
An  Stelle  der  atra  bilis  des  Galen  setzt  Helmont  seinen  Archaeus, 
ebenso,  ^ie  er  die  „Pituita"  des  Galen  bekämpf t :  ^)  „Pituitam  nullam 
in  consortio  quatuor  humorum  contineri." 

Bemerkenswert  ist  neben  dieser  phantastischen  Theorie  bei 
Helmont  nur  die  Trennung  der  Lepra  vom  Cancer,  Krankheiten,  die 
bis  dahin  häufig  für  identisch  gehalten  worden  waren.*)  Als  I'nter- 
scheidungsmerkmale  führt  Helmont  folgendes  an:  „Cancer  enim  in 
came  est  acutissimi  doloris  et  continuae  exesionis,  Lepra  vero  est 
in  came  indolens.  Non  video  ergo,  qualiter  Lepra  apud  Galenicos 
c-ancer  erit. 

Seine  Therapie  war  mehr  diätetischer  und  psychischer  Natur. 
I  >er  Archaeus  muß  besänftigt  w^erden.  Helmont  verwarf  die  Purga- 
tion  und  den  Aderlaß,  ebenso  war  er  ein  Gegner  der  Caustica  bei 
der  Krebsbehandlung;  denn  der  Archaeus  läßt  sich  durch  Corrosiva 
nicht  töten. 

^1  Ich  benutzte  fol^nde  Ausgabe:  Jounnis  Baptistae  van  Helmont  Toparchae 
in  Merode.  Royenborch  .  .  .  opera  omnia.  Additis  .  .  .  Tractibus  antehac  non  in 
Inrem  editis.    Francofurti  1682.    2  Bde..  4«.    Bd.  I,  i?.  76o;  Bd.  IL  275  S. 

*i  Bd.  I.  S.  517. 

>.  Bd.  II.  S.  200. 

*.  Bd.  II.  S.  200. 
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Die  Lymphtheorie. 

(Ende  des  17.  und  18.  Jahrhundert) 


Yoll8tKndlger  Umsturz  der  Oalen'schen  Theorie. 

Wir  haben  eben  erörtert,  wie  einzelne  Vorstöße  von  Seiten  ver- 
schiedener, hervorragender  Männer  nntemommen  worden  sind,  um  die 
Galen'schen  Lehren,  speziell  auch  die  Theorie  von  der  „atra  bilis**  als 
l'rsiache  der  Krebserkrankun^  umzustoßen.    P^inen  dauernden  Ertbl^T^ 
hatten  bisher  diese  Bemühungen  nicht.  "rr 

Erst  um  die  Mitte  des  17.  Jahrhunderts  konnte  man  sich  vom  j 
Autoritäts0auben  befreien  und  zwar  durch  die  Arbeiten  zweiej/ 
Geistesheroen  — 

Bacon  von  Verulam's  und  Rene  Descartes.  ) 

Ersterer  (1560 — 1628)  in  England  wirkend,  ist  der  Begründer 
der  ^Induktiven  Methode"  bei  der  Forschung,  der  gi'oßes  Gewicht  auf 
irenane  Kasuistik  und  auf  das  Studium  der  vergleichenden  und  patho- 
logischen Anatomie  legte.  Die  richtige  Beobachtung  und  Beschreibung 
der  Xaturvorgänge,  die  Erforschung  ihrer  Ursachen  und  richtige 
I>eatang  des  Beobachteten  war  ihm  Hauptzweck.  Sein  Prinzip 
tdpfelte  in  dem  Ausspruch:  „^J^issen  ist^achf*.  "^ 

Descartes  (1590  bis  1650)  mFranEreich  wirkend,  huldigte  mehr  ^ 
der  idealistischen  Sichtung,  er  ist  der  Vater  der  neueren  Philosophie 
and  verwendete  in  scharfsinniger  Weise  mathematisch-physikalische^ 
Kenntnisse  für  die  physiologischen  und  pathologischen  Probleme,  er^ 
iiit  der  Begründer  der  iatrophysischen  und  iatrochemischen  Systeme. 
«Cofrito  ergo  sum"  war  die  Quintessenz  seiner  Forschungen.  J 

Vier  anatomisch  und  physiologisch  äußerst  wichtige  Entdeckungen 
an.^  dieser  Zeit  gaben  außerdem  der  Galen'schen  Theorie  den  letzten  Stoß: 

Die  Entdeckung  der  tTiylusgefäße  durch  Aselli  im  Jahre  1622,— 
des  Blutkreislaufs  von  W.  Harv*^  £1fi*^8).  der  Lymphgefäße,  die 
der  erst  21  Jahre  alte  SphwededlTudbeck  Oiaeu^  im  April  1652 
demonstrierte,  und  die  Entdeckung  der  roten  Blutkörperchen  im  Jahre 
1661  durch  Malpighi.\)  Letztem-  bediente  sich  des  zusammen- 
iresetzten  Mikroskops,  das  schon  /m  Jahre  1592  von  Hans  und 
Zacharias  Janssen  in  Middeloerg  konstruiert  worden  war. 


errt  im  Jahre  1668  die  roten  Bhitkörpafchen  j^esehen  ud<1  für  Fettküirelchen  jrehalteii  .\v^.- 

haben:  erst  Leeuwenhoek|^b  ihnen/iin  lo.  Aujrtist  1678  die  richtisfe  Deutung.^«    ^   Ca ^^  V  r  l 
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/  Für  die  Lehre  von  der  Krebskrankheit  war  besonders  die  Lymph- 
/  theorie  von  Descartes  von  weittragendster  Bedeutung.  Fast  150 
(  Jahre  lang  standen  alle  Autoren,  die  sich  mit  der  Ki-ebskrankheit 
Vbeschäftigten,  unter  dem  Bann  seiner  Lehre,   und  alle  Forschungen 

waren  darauf  gerichtet,  die  Xatur  dieser  Lymphe  zu  enträtseln. 
Li  folgendem  wollen  wir  nun  untersuchen,  welche  Fortschritte 

in  der  Krebslehre  wir  dieser  sogenannten 


>c 


M 


/ 
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zu  verdanken  haben. 

Die  schwarze  Galle  des  Galen  fand  man  nirgends,  wohl  aber 
überall  die  Ljmphe;  man  nahm  also  an,  daß  die  extravasierte  Lymphe 
durch  irgendeinen  Vorgang  koaguliert   und  erhärtet,   dann  bildet 

dei^^imj,  der  gutartig  ist;  wenn  die  Lymphe  aber  gärt  oder 
sauer  wirdToder  sonst  eine  Schärfe  enthält,  dann  entwickelt  sich  der 
bösartige  Cancer.  Die  Bösartigkeit  hängt  also  von  der  Beschaffenheit  der 
Lymphe,  von  ihrer  Dichtigkeit,  Fermentation,  Alkalescenz,  Schärfe  usw. 
ab;  die  pathologische  Anatomie  spielte  bei  dieser  Theorie  gar  keine 
Rolle. 

Man  machte  nun  mit  der  Ljmphe  die  verschiedenartigsten  Ex- 
perimente, man  koagulierte  sie  durch  Hitze  und  erhielt  beim  Kochen 
Schaumbildung,  und  da  auch  die  gekochten  Geschwülste  Schaum  ent- 
wickelten, so  w^ar  man  sich  über  den  l^'mphatischen  Ursprung  der- 
selben einig,  ohne  direkte  Beweise  für  diese  Behauptung  zu  bean- 
spruchen. 

Man  hatte  sich  auf  diese  Weise  ein  einheitliches  Prinzip  für 
die  Entstehung  aller  Tumoren  geschaffen,  aber  trotzdem  waren  die 
Praktiker,  die  den  Unterschied  zwischen  malignen  und  benignen 
Tumoren  sahen,  von  dieser  Theorie  nicht  befriedigt,  und  so  gi-iff  man 
dann  später,  wie  wir  sehen  werden,  zur  Hypothese  von  der  Degene- 
ration der  Lymphe. 

Eine  große  Zahl  von  hervorragenden  Männern,  wie  z.  B.  La- 
peyronie,  Quesnay,*)  Pelle  tan  u.  a.  beschäftigten  sich  mit 
dieser  Theorie  und  waren  Anhänger  derselben.  In  Frankreich  waren 
die  hervorragendsten  Vertreter  dieser  Theorie,  zugleich  auch  damals 
die  bedeutendsten  Mitglieder  der  Academie  de  Chirurgie: 

Jean  Louis  Petit,  der  erste  Direktor  der  Akademie  (1674 
bis  1750)  und 

Antoine  Louis  (1723 — 1792),  der  ständige  Sekretär  derselben ; 
beide  Männer  waren  außerordentlich  tüchtige  Chiiiirgen. 

Jean  Louis  Petit ^)  beschäftigte  sich  viel  mit  der  Operation 
des  Mammacarcinoms  und  befürwortete  hauptsächlich  die  gründliche 
Ausräumung  der  Achselhöhle. 

In  seinen  „Remarques  sur  TExstirpation  du  Cancer"  ®)  erinnert  er 
daran  ,,bien  examiner  les  environs  du  Cancer,  pour  ne  point  oublier 
les  glandes,  qui  peuvent  etre  alterees^'. 

In  bezug  auf  die  Ablösung  des  Pectoralis  major  äußert  er  sich 
folgendermaßen : 

,,il  n'y  faut  pas  laisser  du  tissu  cellulaire,  car  ce  tissu  est  quel- 


*)  Les  yices  des  tiimeurs  1748. 

*)  Benutzt  wurde  von  mir:  Oeuvres  completea  (Limo^es  1887). 

»j  §  VII,  S.  488. 
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qnefois  imbu  (i'iine  lymphe  alteree,   aussi  bien  que  la  membrane  du 
mnscle  pectoral. 

Antoiiie  Louis  beschäftigte  sich  mehr  mit  der  Natur  des 
Krebses;  er  hat  seine  Ansichten  nicht  in  einer  größeren,  zusammen- 
hängenden Arbeit  ^)  niedergelegt,  sondern  zerstreut  in  Wörterbüchern 
nnd  Memoiren  der  königl.  Akademie  darüber  berichtet. 

Ein  Beobachter  (Dufouart)  kochte  einen  Tumor  und  er- 
hielt eine  geleeartige  Masse.  Dies  machte  sich  Louis  zunutze, 
indem  er  eine  gelatinöse  und  albuminöse  Lymphe  unterschied. 
Aus  ersterer  entstehen  nach  Louis  z.  B.  die  Ki'öpfe,  aus  letzterer 
der  Sqnirrh. 

Er  äußert  sich  darüber  folgendennaßen:^)  „Les  ecrouelles  sont 
fonnees  par  la  IjTnphe  gelatineuse.  Elles  ne  d^generent  pas  en 
Cancer,  ce  qui  prouve  bien,  que  leur  matiere  est  d'une  autre  nature 
que  Celle,  qui  forme  les  squirrhes.  Les  tumeurs  de  ce  dernier  genre 
rsont  produites  par  Ij^mphe  albumineuse,  qui  est  susceptible  d'un 
mouvement  spontane  (fermentation)  par  lequel  eile  devient  alcaline 
et  tr^s  corrosive." 

Einen  außerordentlich  wichtigen  Fortschritt  in   der  Gescliwiilst- \ 
lehre  haben  wir  zu  dieser  Zeit  besonders  Astruc  (cfr.  8.  02).  dessen  \ 
Forschungen  wir  noch  an  anderer  Stelle  erörtern  werden,  zu  ver- 
danken, nämlich  die  Absonderung  der  Cysten,  als  einer  besonderen   / 
(▼attung  von  Geschwülsten,  eine  Ansicht,  der  sich  auch  Louis')  an-  / 
s^'hließt:  „le  kyste  est  forme  par  la  substance  preexistante  de  la  / 
partie.    La  membrane,  qui  fait  cette  poche,  n'est  pas  nouvellement  S 
formfe,  comme  on  pourrait  le  deduire  de  la  thöorie  de  quelques  auteurs     ] 
snr  cette  maladie."    Man  kam  also  zu  der  wichtigen  Erkenntnis,  daß 
gewisse  Tumoren,  die  bisher  als  ,,contra  naturani"  galten,  aus  gleichem/ 
öewebe  bestanden.*) 

Außerdem  verfaßte  Louis  noch  die  Abhandlung:  ^Sur  les  Tu- 
meurs fongeuses  de  la  Dure  mere'*.*)  Diese  Tumoren  liielt  er  tiir 
ijarkomatöser  Natur;  ferner  existiert  von  ihm  eine  Arbeit  über  den 
Krebs  des  Auges.*)  Aber  die  pathologische  A'natomie  war  auch  für 
Louis  in  ein  undurchdringliches  Dunkel  gehüllt. 

Als  eine  der  umfassendsten  Arbeiten  aus  dieser  Zeit,  in  der 
sowohl  die  Ansichten  der  angesehensten  Mitglieder  der  königl.  Aka- 
demie zur  Geltung  kamen,  als  auch  eigene  Beobachtung  und  scharf- 
sinnige Kritik  in  besonders  auffallender  Weise  sich  bemerkbar  machten, 
ist  die  in  den  Memoires  de  TAcademie  Royale  de  Chirurgie ')  ini 
Jahre  1757  veröffentlichte  Zusammenstellung  von  Le  Dran*)  zu 
betrachten. 

^i  Nur  üi  der  Abhandlung,  die  mir  nicht  zu^ün}2:lioh  war.  ^Ohservatious  vt 
Kemarques  Kur  les  Effet«  du  virus  caucereux.'*  Paris  1749  (nach  Köhler  1747  er- 
i^hienen).  jnbt  er  eine  zusammenhängende  Darstelluujr. 

*>  IHct.  de  Chirursfie.     Art.  „Ecrouelles**.     Paris  177*2. 

•i  ibidem.    Art.  „Enkyste**. 

*>  Ihis  Li|>om  wurde  schon  170i)  V(M1  Littre  Aon  den  Tumoren  «retrennt:  V(»r- 
jrelejrt  der  Academie  des  sciences  1704  (^ut  une  tumeur  jjfraisseuse  de  la  cuisse)  und 
ITUÜ  «sur  le  Li)K>me). 

*!  Mem.  de  l* Academie  royale  de  Chirursfie.  Bd.  V,  1774  c?.  1— r)7i. 

•^  ibidem. 

'}  T.  IV.   Paris  1757  (nicht  T.  III,   wie   die  meisten  Autoren,  z.  H.  Btaiüfard 
AlWrtu  a.  a.  an|B:eben!i. 

•)  Nicht  Ledran,  wie  die  meisten  Autoren  schreiben.     U^n  ircboren.  als  Sohn 
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Obwohl  im  ^oßen  und  ganzen  ein  Anhänger  der  Lymphtheorie 
des  Krebses,  weichen  seine  Ansichten  doch  so  vielfach  von  den  seiner 
Zeit  herrschenden  ab,  daß  wii'  uns  etwas  genauer  mit  dem  Inhalt 
dieses  Artikels  beschäftigen  müssen. 

Die  Arbeit  ist  in  4  Abschnitte  eingeteilt: 

1.  Cancer  der  Haut, 

2.  ('ancer  der  Mamma, 

3.  Cancer,  „qui  se  forme  par  le  reflux  des  evacuations  menstruelles." 
zur  Zeit  der  Menopause  und 

4.  des  Cancers  „produits  par  le  vice  de  la  IjTnphe*'. 

Le  Dran  ist  einer  der  ersten,  der  auf  den  lokalen  Beginn 
des  Krebses,  besonders  bei  dem  Haut-  und  Drüsenkrebs  aufmerksam 
machte. 

„Le  Cancer  commence  par  Fengorgement  d'un  ou  de  plusieurs 
grains  glanduleux,  qui  peu  ä  peu  se  transforment  en  une  substance 
compacte  et  dure,  laquelle  cependant  est  p6n6tree  par  les  liqueurs, 
qui  y  sont  apport6es  par  les  vaisseaux." 

Nachdem  Le  Dran  beim  Haut-  resp.  Gesichtskrebse,  den  er 
gleichfalls  als  „Noli  me  tangere"  bezeichnet,  die  Ursachen  (Temperatur- 
einflüsse, Irritationen  etc.)  der  Entstehung  geschildert  hatte,  suchte 
er  durch  die  Therapie  nachzuweisen,  daß  diese  Art  des  Krebses  nur 
lokal  sein  kann,  da  er  durch  gute  Caustica  vollständig  heilbar  sei. 

Er  operierte  gut  und  ausgiebig,  z.  B.  Unterlippencarcinome,  und 
zwar  mit  glücklichem  Erfolg.  Allein,  sagte  er,  es  gibt  auch  Krebse 
„par  un  vice  Interieur". ')  „Cela  ne  se  connoit  presque  toujours  que 
par  le  retour  de  la  maladie,  qui  reparoit  en  un  autre  endroit  que 
celui  qui  avoit  6t6  attaque  le  premier,"  und  diese  Fälle  wären  für  die 
Therapie  aussichtslos. 

Das  Mammacarcinom  entsteht  nach  L  e  D  r  a  n  auch  meistens  durch 
ein  „vice  int6rieur''  und,  obwohl  er,  selbst  im  vorgeschrittenen  Stadium, 
die  Operation  und  Ausräumung  der  Achselhöhle  vornahm,  erlebte  er 
doch  so  viel  Recidive,  daß  er  in  operativer  Beziehung  schließlich  sehr 
pessimistisch  wurde.    ' 

Die  Schwellung  der  Lymphdrüsen  in  der  Achselhöhle  und  die 
von   diesen  ausgehenden  Recidive  erkläi-te  er  sich  folgendermaßen: 

„Je  sais,  que  la  lymphe  viciee  peut  s'y  etre  ai-ret^e  sans  repasser 
dans  le  sang" ;  aber,  wenn  unglücklicherweise  ein  Tropfen  von  dieser 
fehlerhaften  Lymphe  in  die  Körperflüssigkeit  gelangt,  dann  kann  die 
ganze  Lymphe  verdorben  werden. 

In  der  3.  Gruppe  von  Krebsen  „de  cause  interne",  behandelt  er 
besonders  den  Uteruskrebs,  bei  dessen  Entstehung  ein  D6rangement 
der  Menstruation  ein  sehr  wichtiger  Faktor  sei.-) 

Ueber  die  Aetiologie  der  4.  Gruppe,  weshalb  die  „Liqueurs"  an 
einer  Stelle  stocken,  ist  Le  Dran  nicht  in  der  Lage,  Aufklärung  zu 
geben. 


eines  gleichfalls  sehr  berühmten  Chirurgen  am  Hopitäl  Saint  Cöme,  Paris;  ständiger 
Korrespondenz-Sekretär  der  Akademie,  gestorben  1770. 

M  S.  18  (1.  c). 

*^)  Uabei  ist  rühmend  heryorznheben,  dalJ  Le  Dran  seine  Patientinnen  gynäko- 
logisch selbst  untersuchte  und  nicht  durch  eine  Hebamme  untersuchen  lieU,  wie  es 
z.  B.  vielfach  bei  deutschen  Aerzten  der  Fall  war,  die  sich  von  dieser  Frau  erst 
über  Beschaffenheit  und  Lage  des  Utt^nis  berichten  lielJen  und  danach  ihre  Anord- 
nungen trafen. 
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Le  Dran  hat  auch  viele  Sektionen  gemacht  und  dabei  Carcinome 
des  Magens,  Rectums  etc.  beobachtet,  zog  aber  diese  inneren  ( 'ar- 
cinome  nicht  in  den  Bereich  seiner  Betrachtungen ;  er  sucht  nur  zum 
Schluß  den  Nachweis  zu  fuhren,  daß  vieles,  was  man  bis  dahin  als 
Cancer  beschrieben  hätte,  kein  Cancer  gewesen  wäre,  und  daß  man 
bei  der  Beuiteilung  vieler  Fälle,  besonders  in  therapeutischer  Be- 
ziehung, ganz  besonders  vorsichtig  sein  müsse. 

Die  Arbeit  Le  Dran's  ist  eine  für  die  damalige  Zeit  hervor- 
ragende zu  nennen ;  obwohl  im  Banne  der  L3'mi)htheorie,  ist  ihm  doch 
der  große  Fortschritt  zu  verdanken,  daß  er  den  lokalen  Charakter 
einiger  Hautkrebse  nachgewiesen  hat. 

Große  Verdien.ste  um  die  Lehre  von  den  Gescliwülsten  hat  sich  auch 

Johann  Astruc^) 

♦»morben.  Auch  er  ist  zum  gioßen  Teil  Anhänger  der  Caitesianischen 
Lnnphtheorie  und  hat  ein  größeres  Werk*^)  über  Geschwülste  ge- 
schrieben. 

Im  L  Band  werden  Phlegmone,  Abszeß,  Erysipel,  Panaritium,  Bu- 
bonen  etc.  abgehandelt. 

Im  Bd.  II  (S.  1 — 26)  spricht  Astruc  vom  Scirrhus,  der  langsam 
entsteht,  besonders  in  solchen  Organen,  die  einen  dicken  Humor  ab- 
sondern (drüsige  Organe!).  Auch  Astruc  behält  die  althergebrachte 
Einteilung  in  Scirrhus  legitimus,  illegitimus,  phlegmonodes,  oedemat. 
und  cancerosus  bei. 

„Der  Scirrhus  wird  nicht  durch  das  Blut,  sondern  durch  die 
Lymphe  hervorgerufen,  oder  er  wird  von  verschiedenen  abzusondern- 
den nnd  auszuführenden  Feuchtigkeiten,  welche  in  verschiedenen 
Tisceribus  abgesondeit  werden,  erzeugt." 

Astruc  unterscheidet  daher  einen  Ij-mphatischen  Scirrhus  und 
einen  Scirrhus  von  abzusondernden  Feuchtigkeiten.  Wie  üblich  wird 
angenommen,  daß  die  Lymphe  durch  Trägheit,  psychische  De- 
pression usw.  verdickt  wird ;  als  indirekte  l' i^sachen  werden  Trauma, 
Skabies  und  Obstipation  angeschuldigt. 

Der  echte  Scirrhus  zerteilt  sich  nicht  und  eitert  auch  nicht. 

In  BdL  II  (S.  26—58)  wird  der  Ki*ebs  abgehandelt.  ,,Der  Krebs 
**^  ein,  nach  und  nach,  durch  langsamen  Fortgang  schmerzhaft  ge- 
wordener Scirrhus.*^ 

Astruc  unterscheidet  einen  gutartigen,  bösartigen  und  seh wam- 
"»>eii  Ki-ebs. 

In  bezug  auf  die  Entstehung  des  Krebses  hatte  Astruc  folgende 
^öiBt^ilung: 

j^Die  eingedickte  Materie  erhitzt  sich,  bläht  sich  auf  (wie  Gips, 
^f  in  Wasser  gelegt  wird),  —  durch  eine  Art  „Federkraft "*  wird  der 
'Xirrijus  zum  Ki-ebs.'' 

Den  echten  Krebs  hält  Astruc  für  unheilbar.    Fm  nachzuweisen, 


.  *  )  Geboren  1684  zu  Sauve  iu  Languedoi*.  1708  in  Montpellier  zum  l>oktur  pro- 
™<>n«e'Än.  1728  Lehrer  der  Anatomie  in  Paris,  1729  Leibarzt  de»  Künijf»  von  Polen, 
*^«^«^t>en  1766. 

.  *i  Ich  benutzte  folj^ende  Ausgrabe:  Johann  AHtrucs,  J>r.  K^[.  Majestät  in  Pohlen, 
'IS^^*?  des  anderen  und  Ihro  Durchlaucht  de»  Herzog  von  Orleans  wirklichen  Leib- 
Mtd>'^^  Abhandlung  von  (»enchwülsten  und  (»eschwüren  nebst  zweeu  Brieten.  Aus 
^**  ^Ttnzösischen  von  (».  L.  Rumpelt.  Dresden  und  Warschau  17(U.  2  Oktavbände. 
^^  X    3W  S.,  Bd.  II  345  S. 
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daß  im  Krebs  keine  scharfen  Materien  vorhanden  seien,  stellte  Astruc 
folgendes,  naive  Experiment  an: 

Er  zerschnitt  eine  krebsige  Mamma,  gab  sie  in  eine  Retorte  auf 
einen  Sandboden  und  sammelte  alle  Salze,  ebenso  machte  er  es  bei 
einem  gleich  schweren  Stück  Bindfleisch. 

Bei  beiden  Experimenten  fand  er  keinen  Unterschied  in  bezug 
auf  die  Salzgewinnung,  folglich  enthält  der  Krebs  nach  seiner  Ansicht 
keine  scharfe  Materie. 

Die  eigentlichen  Verdienste  dieses  Forschers  bestehen  aber  darin, 
daß  ei*  1.  die  Cysten,  die  bis  dahin  als  Hydatiden,  resp.  Cancer  beschrieben 
wurden,  als  solche  aus  der  Gimppe  der  Tumoren  trennte  und  nach- 
wies, daß  sie  durch  Erweiterung  der  Lymphvenen  entstehen^)  und 
2.,  daß  er  eine  verhältnismäßig  gutartige  Krebsform  der  Mamma  be- 
schrieb, die  mit  der  späteren  Page  t'schen  Krankheit  fast  identisch  ist 

In  seiner  Schrift  ^Traite  des  Maladies  des  Tumeurs"  -)  (T.  \T, 
cap.  7)  beschreibt  er  eine  Entzündung  der  Areola  mit  stinkendem 
Ausfluß,  Bildung  von  Buchten  und  Fisteln. 

„Mais  quelquefois  Tulcere  s'etend  rouge  peu  k  peu  la  base  du 
raamelon  et  finit  par  prendre  tous  les  caracteres  d'un  niedre  canc6- 
reux.  qui  ne  peut  gu^rir,  que  par  Texstirpation." 

Astruc  sah  diese  Krankheit  nur  bei  „femmes  mal  reglees  ou  d6jä 
derangees". 

Während  man  in  Frankreich  noch  überall  in  bezug  auf  die 
Entstehung  des  Krebses  bis  tief  ins  18.  Jahrhundert  hinein  an  der 
Cartesianischen  Lehi-e  festhielt,  war  indessen  von  Italien  aus  durch 


n 


G.  B.  Morgagni 

1682  —  1772)  die  wissenschaftliche  Basis  zur  Begiündung  der  patho- 
\Jiogischen  Anatomie  gelegt  worden. 

Morgagni^)  und  Josef  Lieutand*)  (1703 — 80)  waren  die- 
jenigen Autoren,  die  sich  hauptsächlich  mit  den  bisher  vernach- 
lässigten Ki-ebsen  der  inneren  Organe  beschäftigten,  und  genaue  kli- 
nische Beschreibungen  des  Verlaufs  und  des  Sektionsergebnisses  in 
ihren  Werken  veröffentlichten. 

So  beschreibt  z.  B.  Morgagni  das  Aneurysma  des  Valsalva 
und  trennt  es  von  den  als  Carcinom  betrachteten  Tumoren,  ebenso 
sondert  er  die  Cysten,  Stmma,  Gummat^  Exostosen.  Lipome  aus 
I letztere  waren  schon  1704  von  Littre  vom  Ki-ebs  unterschieden 
worden.  Cfr.  S.  59  Anm  j  und  beginindet  ihre  Selbständigkeit  durch 
genaue  pathologisch-anatomische  Beschreibung.  Auch  Tumoren  der 
männlichen  Bmstdrüse  werden  von  Morgagni  als  Beobachtung  von 
Bidloo  (de  exercit.  anat.  chir.  V)  angeführt. 


>    Bd.  I,  S.  387.     Cfr.  auch  S.  59. 

*  Mir  nicht  zasränsrlich  orewesen.  Ich  zitiere  die  betreffende  SteUe  ans  dem 
Artikel  .Cancer"  von  Bayle  nnd  Cayol  im  Dict.  de:»  Sc.  med..  T.  III.  Paris  1812. 

*  Benutzt  wnirden  von  mir  von  Morsragni's  Werken  tollende  Ausgaben:  1.  Jo 
Baptistae  Morgaarni.  —  Nobilis  Forolivieusis.  Oi»era  omnia  in  quinque  Toddlos 
diviÄi  ITtv)  Venetiis'.  2.  De  Sedibiis  et  causis  morborum  per  anatomen  indigatis. 
Libri  quinque  17(il  l'uravit  Justus  Radius,  Leipzig.  Bd.  V.  Epist.  50.  (De  tnmori- 
bus^  enthält  das  Meiste  über  Krebs. 

*  Ich  benutzte  folgende  Ausseihe :  Synopsis  Universae  lYaxeos  medicae.  2  Bde.. 
i*lU  S.  srr.  S^'.  Auetore  .losepho  Lieutaud.  Primario  Stirpis  Regiae  Medice.  Ajnstelo- 
dam  1755.    Besonders  Bd.  I,  S.  104.  801  u.  475. 
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Vitve    \X)S^^^^^'^^n^   einzelner  Tumoren   von  den  Krebsen  nahm 

aTXc\\'l.Ve\\ta^^  vor. 

'Äor^a^^^^  »beschrieb  ferner  den  Nasenkrebs  als  Polyp,  den  Lun^en- 

\ure\>s  wüd.  ^^^^    T^orm   von   Krebs,   die  man  nur  als   akute  Miliar- 

cardnose   au^^^s^ii  kann.    Es  handelte  sich  um  eine  Patientin,  der 

Yalsalva  das  Bein  we^en  Carcinom  amputiert  hatte,  und  die  dann 

schneU.   unter   starken   Fiebererseheinun^en   und   Parotismetastasen 

starb.     Bei   der    Sektion   fanden    sich   im    Schädel   viel   Eiter    und 

manniorfaltige  Geschwülste.     Ueber    zwei    ähnliche    Fälle    berichtet 

Morgagni  noch  an  derselben  Stelle.    Wir  werden  späterhin  bei  der 

Erörterung  des  Krebses  der  einzelnen  Organe  noch  auf  die  Leistungen 

des  Morgagni  zuiückkommen. 

An  dieser  Stelle,  wo  wir  hauptsächlich  die  allgemeinen  Theorien 
zu  erörtern  haben,  ist  es  von  wesentlicher  Bedeutung,  daß  von 
Morgagni  zuerst  der  Kampf  gegen  die  Cartesianische  Lymphtheorie 
begonnen  wurde.  Morgagni  zeigte,  daß  man  sich  auf  dem  Holzwege 
befände;  aber,  wie  sollte  man  aus  diesem  Dilemma  herauskommen, 
da  man  zurzeit  nichts  Besseres  zur  Hand  hatte,  was  die  sog.  koagu- 
lierbare Lym])he  bei  der  Entstehung  des  Krebses  ersetzen  könnte! 
Da  stellte  im  Jahre  1773  die 

Akademie  von  Lyon 

die  Preisfrage  auf: 

„Qu'est-ce  que  le  Cancer ?•" 

Die  Lösung  dieser  Aufgabe  durch  Peyrilhe  bedeutet  einen  ge- 
Tiissen  Abschluß  in  der  Krebsfrage. 

Wir  müssen  auf  diese  preisgekrönte  Arbeit  *)  des 

Bernard  Peyrilhe^) 

etwas  näher  eingehen.  /^ 

Obwohl  es  sich  nur  um  eine  Doktorarbeit  handelte  und,  obwohl  J 
dem  Verfasser  praktische  Erfahningen  nicht  zur  Seite  standen,  hat/ 
er  doch  die  ganze  Frage  in   so  genialer  Art  behandelt,   daß   sein 
Werk  für  die  Krebsfrage  einen  dauernden  Wert  behalten  wird. 

Das  Resultat  seiner  Forschung  ist  zwar  ein  betrübendes  und 
gipfelt  in  dem  Ausspruch :  ^Cette  maladie  est  aussi  difficile  ä  definir, 
qua  gn^rir**,  —  er  zeigt  aber  in  wissenschaftlicher  Weise  den  Weg, 
wie  man  das  Problem  am  besten,  wenn  auch  nicht  zur  Lösung,  so 
doch  dem  Verständnis  näher  bringen  könnte.  Peyrilhe  zeigte,  daß 
man  auf  dem  bisherigen  Weg  nicht  weiter  kommen  könne  und  suchte 
neue  Wege  anzubahnen  zur  Erfoi^chung:  ^ 

1.  der  Ursachen  des  Krebsgiftes,  / 

2.  zur  Bestimmung  dessen  Natur, 

3.  der  Art  seiner  Wirkung, 

4.  der  besten  Heilmethode, 


*)  Diese  Arbeit  erschien  zuerst  iu  lateinischer  Sprache:  I>issertatio  acudeniica  de 
ranrro,  quam  duplici  i>raeini()  donavit  illustris  Acadeniia  Scieiitiarnni  etc.  Lujjfdu- 
Dtfa^i^  in  Conventu  piiblico  habito  die  octava.  X.  bris.  Anno  177^J.  Antverpiae  1775 
if2  S.i.     Ich  benutzte  die  französische  Aiistrabe  von  hr.  Mathey.     Paris  177(>. 

*;  Geboren  17Ho  in  Perpijnnin,  178()  Professor  der  Chemie  an  der  Eeole  de 
sinte  in  Paris.  1804  in  seiner  Vaterstadt  j^estorben,  schrieb  auch  ein  brauchbares 
Lrhrbuch  der  Geschichte  der  C'hirurjifie. 
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Aufgaben,  die  auch  die  heutige  Pathologie  stellt,  die  aber  auch  heute 
iy>ch  nicht  vollständig  beantwoitet  werden  können. 

Peyrilhe  warder  erste,  der  die  einheitliche  Natur  aller  Krebs- 
ki-ankheiten  erkannte  und  sich  gegen  die  vielen  Einteilungen  aus- 
sprach; er  behauptete  zum  ei-sten  Male,  daß  Scirrhus  und  Cancer 
dieselbe  Krankheit  sei,  wählend  man  bis  zu  seiner  Zeit  bekanntlich 
len  vollkommenen  und  unvollkommenen  Scirrhus,  einen  Ijmphati- 
schen  und  blutigen  Cancer,  einen  okkulten  und  offenen  etc.  unter- 
schieden hatte. 

Dann  beschreibt  er  klinisch  die  Entstehung  des  Cancers  und 
unterscheidet  dabei  2  Stadien: 

1.  Stadium:  Bildung  eines  harten,  schmerzlosen  Tumors, 

2.  Stadium:  Der  Tumor  wird  durch  schlechte  Behandlung,  oder 
duich  Trauma  schmerzhaft,  höckerig,  und  die  Umgebung  entzündet  sich. 
Während  des  Wachstums  ei-weichen  einige  Partien,  die  Haut  darüber 
entzündet  sich,  und  es  entsteht  ein  Cancergeschwüi*,  dessen  Ränder 
hart  und  eingebogen  irenverses)  sind;  das  Geschwür  sezerniert  eine 
scharf  riechende  Flüssigkeit,  welche  alles  verzehrt  (\.devore  tout  qu'il 
rencontrel'*). 

Der  Sitz  des  Krebses  ist  in  den  Drüsen  und  in  jedem  Organ, 
^fonne  d'un  tissu  cellulaire"  iS.  13). 

Die  materielle  Ursache  der  Krebsbildung  aber  beruht  in  der 
Lymphe,  und  hier  ist^_aiichj^^^jj:.ijji.e  Anhänger  der  Cailesianischen 
Schill^;  die  Lymphe  steimiiir^en  iTiFuseir  und  derii  ZeHgeweBe'in 
fort\\1ihrendem  Konnex. 

Die  Lymphe  wird  verändert  duich  psychische  P^rregiingen,  durch 
luxuriöses  Leben,  die  Lymphe  verdickt  sich,  staut  sich  an  den  Wänden 
und  so  kann  auf  mechanischem  Wege  überall  dort,  wo  selbst  die 
kleinsten  Lymphkanälchen  hinkommen,  ein  Cancer  entstehen. 

Aber,  weslialb  wird  nun  die  unschuldige  Lymphe  plötzlich  Ur- 
sache zu  der  bösartigen  Krankheit?  Das  mechanische  Moment  ist 
nach  Teyrilhe  keine  ausreichende  Erklärung  hierttir:  es  mußnoch 
ein  spezifisches  Krebsvirus  geben!  t..Matiere  ichoreuse,  ou 
le  virus  nait  dans  le'  seiirmeine^TuCänceT*.  eile  est  le  produit  de  sa 
degenerationl**^ 

V e  y  r  i  l  h  e  suchte  nun  dieses  Kivbsvirus  klinisch  und  experimentell 
zu  eiyründen  und  kam  zu  dem  Resultate,  daß  die  Lymphe  dui*ch  die 
Verhinderung  des  Zu-  und  Abflusses  faulig  wird;  nur  feuchte  Sub- 
stanzen faulen:  solange  alst»  der  Tumor  hart  und  trocken  bleibt,  ist 
er  verhältnismäßisr  irutartiir.  Sobald  aber  diuvh  Feuchtigkeit  Be- 
wegung  in  die  starivn  Kivbsmassen  kommt«  gibt  es  kein  Halten  mehr, 
die  Atome  zei'stöivn  sich  gegenseitig,  es  entsteht  „la  matiei-e  alka- 
lescente  volatile  de  Uaubius-.  die  den  Körj^er  A'ergiftet. 

Nach  Peyrilhe  ist  alsi>  der  IWinn  des  Cancers  lokal,  und  erst 
si^äter  kimnnt  die  „Diathest*  cauivivuse^  zur  Geltung. 

Viel  Schwierigkeit  beivitete  Peyrilhe  auch  der  Kiterpix>zeß :  die 
äußeiv  Lutt  allein  kann  denselben  nicht  hervoiTUlen.  es  muß  auch 
noch  ein  inneivs  Aureus  vorhanden  scini  Patholonsch- anatomisch 
untei^icheidet  er  bei  dem  i'ancer  ein  Stadium  der  Schleimbildung 
iColloidr  und  ein  Kitei*stadiuuu  sobald  Luft  eindringt,  und  das 
Stadium  der  Jauchung, 

Das  lei/te  Stadium  ist  für  die  Infektion  am  getahrlichst^n.  da 
das  Viru>  inhaliert  wcnlcn  kann. 
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Peyrilhe  ist  kein  Anhängfer  der  Hereditätslehre  bei  der  Krebs- 
krankheit.  Das  hypothetische  Virus  an  und  für  sich  wird  nidit  ver- 
erbt, höchstens  die  Disposition  zum  Cancer. 

Prognostisch  wichtig  ist  der  Umstand,  ob  der  Schmerz  vom  Tumor 
selbst^  oder  durch  Irradiation  von  der  Umgebung  herrührt. 

In  letzterem  Falle  ist  die  Prognose  ungünstig.  Vm  dies  zu  ent- 
scheiden, legte  Peyrilhe  ein  Vesicans  unterhalb  des  Tumors;  bleibt  der 
Schmerz,  dann  kommt  er  aus  der  Tumormasse,  sonst  aus  der  Umgebung. 

Einen  wichtigen  Abschnitt  bilden  die  von  Peyrilhe  angestellten 
Experimente  zur  Erlbrschung  des  Ki-ebsvirus. 

Bisher  beschränkte  man  sich  auf  die  chemische  Untersuchung  der 
Tiunormassen  selbst,  man  kochte  den  Tumor  und  fand,  daß  seine 
Dämpfe  alkalinisch  rochen.  M  n^ 

Peyrilhe  war  nun  der  erste  Autor,  der  mittelst  TierexperimenteA 
das  Problem  zu  lösen  suchte.  Aber  solche  Experimente  waren  zu  der  ) 
damaligren  Zeit  mit  den  gi*ößten  Schwierigkeiten  verbunden;  Laboray 
torien  g:ab  es  nicht.  >^ 

Ueber  das  in  seiner  Wohnung  vorgenommene  Tierexperiment  ) 
berichtet  Peyrilhe  folgendes:  -x. 

Er  brachte  einem  Hunde  eine  Wunde  auf  dem  Rücken  bei  und  ' 
injizierte  mittelst  einer  Spritze  recht  viel  Krebsflüssigkeit,  die  aus 
einem  Mamniacarcinom  herrührte.  Dann  verschloß  er  die  A\'unde 
mit  einem  Pflaster.  Es  entstand  eine  Entzündung,  und  nach  3  Tagen 
ein  krat«rf5rmiges  Geschwür.  Da  der  Hund  jedoch  sehr  heulte,  und 
die  Wirtschafterin  des  P  e  y  r  i  1  h  e  es  nicht  mehr  mit  anhören  konnte, 
^>  ertränkte  sie  den  Hund,  und  Peyrilhe  konnte  das  Resultat  seines  ^ 
interessanten  Experiments  nicht  weiter  verfolgen. 

Für  die  Diagnose  des  Krebses  sehr  wichtig  waren  in  damaliger 
Zeit  die  sog.  „Racines  du  Cancer''. 

Die  falschen  Wurzeln,  d.  h.  die  mit  Venenblut  prall  gefüllten 
l^fiße  in  der  Umgebung  des  Tumors  waren  schon  den  Alten  bekannt, 
bei  den  echten  Wurzeln,  die  zuerst  Gendron*)  beschrieb,  handelt 
es  sich  um:  ,,Filamens  durs,  blancs  et  denses  s'etendre  du  Cancer 
anx  parties  voisines''. 

Diese  echten  Wurzeln  sind  es  hauptsächlich,  welche  die  Rezidive 
des  Cancer  verursachen. 

Das  bei  Cancer  häufig  beobachtete  Fieber  hält  Peyrilhe  für  ein 
ßesoiytionsfieber,  bedingt  durch  Eindringen  des  cancerösen  Virus  in 
die  Kuii>ersäfte.  "^^ 

Bei  der  Behandlung  des  Cancer  rät  Peyrilhe  zur  Operation  und  j 
z^ar  bei  Mamniacarcinom  zur  radikalen,  besondei's  zur  Entfernung  / 
der  krebsigen  Achseldrüsen  und  selbst  des  M.  pectoralis  major. 

Dann  benutzte  Peyrilhe  aber  als  neues  Mittel,  mit  dem  er  aus- 
ifezeichnete  Erfolge  erzielt  haben  will,  —  besondei-s  bei  ausgedehntem 
^^^esichts-  und  Xasenkrebs,  —  die  damals  eben  erst  entdeckte  Kohlen- 
^ure  und  zwar  in  statu  nascendi.  -  ^ 

Peyrilhe  ging  von  der  Idee  aus,  den  Cancer  mit  einem  kräftigen 
Antiseptikum  zu  behandeln  und  fand  als  solches  die  Kohlensäure, 
-Le  pas  sylvestre**,  außerordentlich  wirksam. 

^.     *'  *-'fr.  auch  Pnictical  Obserrations  on  l'aucers  and  dwonlers  ot  tbe  Breast  von 
^H'kAnl  Uttv.     London  1762  «178  .s.  8«). 

**  Rwlierches  »ur  le  cancer.     Cap.  H,  p.  2.')  inarh  Peyrilhe i. 

^ol'f,  Die  Lehre  von  der  Krebskrankheit.  •'> 
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In   seinen   berühmten  Apliorismen  *)  äußerte   er   sich   über   den 
Scin'hus  folgendermaßen: 

§  484.  ^SciiThus  =  Verhärtung  der  Drüsen  wird  von  allen  den\jenij?en  '  >^ 
verursacliet.  welches  die  Säffte  in  denen  Drüsen  zusammen  treiben,  j 
verdicken  und  trocknen  kann.  —  Besonders  in  den  Drüsen,  welche  / 
leicht  zu   verdickende  Säft'te  haben  (Au^e.  Xase,  Mund,  Brust  etc.)." 

§  485.  Ursachen  des  Scirrhus  sind :  Trauma,  zu  früh  geheilte  ^ 
<Teschwüre,  Suppressio  mensium,  Tuterdrückun^  von  Hämorrhoidal- y 
blutungen,  Sorgen  etc. 

§  492  handelt  vom  Krebs:  «,M'enn  die  Verhäitunp:  der  Drüsen 
durchs  Alt€r,  Zunahme  und  BewejafunR  der  benachbaiten  Theile  so  in 
Bewepng  gesetzet  wird,  daß  die  benachbarten  Gefäße  an  dem  Rande 
der  Verhärtung  sich  zu  entzünden  anfangen,  wird  sie  übelartig  und 
idsdann  der  Krebs.** 

Die  Entzündung  spielt  überhaupt  in  der  Pathologie  des  Boer- 
liaave  eine  gi^oße  Rolle;  sie  entsteht  nach  ihm  durch  Reibung  des 
in  den  kleinsten  Gefäßen  infolge  me(!hanischer  Verletzung,  oder  Ver- 
stopfung stockenden  Blutes.  Der  Sitz  der  Entzündung  ist  daher 
nach  Boerhaave  entweder  in  den  arteriellen  Endigungen,  oder  in 
den  Lymphgetaßen. 

Wie  üblich,  unterscheidet  auch  Boerhaave  den  verborgenen  Krebs^ 
§4Wi.  ..so  lange  die  Geschwulst  in  den  Häuten  behalten  bleibt*"  und>^ 
den  offenen,  „wenn  selbige  durch  die  ilaterie  zerfressen  werden". 

Die  Behandlung  (§  501)  beschränkt  sich  auf  Ausschneiden  mittelst 

Viiennenden   Eisens;   Aetzuugen   meidet   er.     Aber  radikal   muß   der 

Krebs  entfernt  werden;   denn  (J{  504):   ..Wenn   der  Krebs  nicht  mit 

Wnrtzel  und  Saamen  gäntzlich  kann  weggenonnnen  werden,  wird  er 

öbelartiger.  gehet  in  die  innerlichen  Teile  und  machet  neue  Krebse**. 

Wenn  Boerhaave  in  bezug  auf  die  Krebslehre  selbst  auch  nichts 

Besonderes  geleistet  hat,  so  gebührt  ihm  doch  das  Verdienst,  daß  er 

»len  Begjiif  Tumor  einschränkte   und   unter  solchen  nur  eine   Xeu- 

^»ildung:  von  (Tcweben  verstanden  wissen   wollte;   auch   beseitigte  er 

•lie  bisher  übliche  Gnippe  der  ..Tumoren  contra  naturam**  und  trennte 

♦la^  Aneurj'sma  vom  Cancer! 

Der  etwa  zu  derselben  Zeit  lebende  berühmte  Thomas  Syden- 
^am  (ge])oren  1624,  gestorben  ir)89)  hat  über  den  Krebs  nichts  ver- 
'"»ffentlicbt.  Ich  habe  in  keiner  Ausgabe,-)  die  ich  daraufhin  prüfte, 
«^«th  inii-  eine  Andeutung  gefunden. 


Ke  Lehre  von  der  Krebskrankheit  in  Deutschland 
^Ende  des  17.  und  während  des  ganzen  18.  Jahrhunderts. 

^Vährend  man   in  Frankreich   zu   dieser  Zeit  dem  Studium   der 
'^^h^krankheit  große  Aufmerksamkeit  schenkte,  und  das  ]*roblem  durch 

^  '■  Benutzt  wurde  von  mir  di»'  dtutst'hi*.  lui  Haude  ii.  Speuer  in  Berlin  1768 
"•^hit^nene  Ausgabe :  If.  Boerhaavcn's  kurtzt*  Lehr  Sätze  von  Erkennung;  und  Heilung 
'^■^  Ärankheit»'n  etc.  (487  S.  S«). 

j...  'AuHiaMhc  von  J.  Kraft,  Ihn  IK^S  rl  Bde.,  870  u.  4i')4  S.i.  Opera  omnia  ed. 
Ufln  1(^27  ()p^.ru  omnia  ed.  (ireenhill,  London  1844.  Opera  mediea.  (renevae  17i)7 
:,55^R(1.  I  721  S..  Bd.  IJ  VM'y  S.i.  .Mfd.  Werke  übers,  vcm  Mastalir.  Wien  178(5 
"  ^«.  m  u.  70«  S. .. 
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die  Arbeiten  eines  Louis,  LeDran,  Peyrilhe  zu  einem  gewissen, 
wenn  auch  negativen  Abschluß  gebracht  worden  war,  sah  es  in 
Deutschland  mit  dem  ganzen  Stand  der  Medizin  überhaupt  recht 
böse  aus.  Erst  durch  die  Gründung  der  Universitäten  Halle  (1694) 
und  Göttingen  (1734)  kam  ein  frischer  Zug  in  das  Studium  der 
JVIedizin  hinein. 
X        Während  in  Frankreich   das  Oartesianische  System  alle  Ar- 

/    beiten,  die  dem  Krebsstudium  gewidmet  waren,  beherrschte,  stand  die 

/     deutsche  Medizin  unter  dem  Druck  einer  großen  Zahl  von  Systemen, 

\^    die  jeden  Fortschritt  in  der  Krebsfrage  hinderten. 

V  Fast  alle  deutschen  Forscher  standen  unter  dem  Einfluß  des 
einen  oder  des  anderen  Systems,  und  wir  müssen  an  dieser  Stelle 
die  bekanntesten  Systeme  in  kurzen  Umrissen  erörtern,  um  die  Ar- 
beiten richtig  beurteilen  zu  können,  die  aus  dieser  Zeit  stammen. 

Wir  haben  schon  oben  (S.  53)  erörtert,  welchen  Einfluß  das 
Helmonfsche  System  auf  die  Lehre  von  der  Krebskrankheit  ge- 
habt hat.  Auf  den  Irrtümern  eines  Helmont  bauten  die  deutschen 
Mediziner  weiter,  und  im  Jahre  1660  stellte 

f  Sylvius  de  ia  Boe^) 

sein  System,  auf  dem  Ferment  und  der  Säure  des  Helmont  be- 
ruhend, auf.  Nach  diesem  System  ist  der  menschliche  Körper  ein 
chemisches  Laboratorium;  alles  dreht  sich  um  Alkali  und  Säuren. 

Die  Gäning  ist  die  Hauptursache  aller  Funktionen;  die  Be- 
wegung des  Blutes  geschieht  durch  das  Aufbrausen  des  Laugensalzes 
in  der  Leber  und  der  Säure  des  Speichels.  Alle  Krankheiten  ent- 
stehen durch  übermäßige  Schärfe,  resp.  Säuren,  und  infolge  des  Kampfes 
zwischen  Alkali  und  Säuren  wird  der  Mensch  krank. 

Dieses,  auf  roher,  chemischer  Cirundlage  basierte  System  be- 
herrschte lange  Zeit  die  Medizin,  besonders  in  Deutschland. 

Auch  bei  der  Krebskrankheit  spielte  die  Frage  eine  große  Rolle, 
ob  ein  Alkali  oder  eine  Säure  die  Ursache  dieser  Krankheit  wäre, 
und  die  folgenden  Bearbeiter  des  Krebsproblems  versuchten  vergeb- 
lich diese  angebliche  Hauptursache  zu  lösen. 

Einer  der  Hauptvertreter  dieses  S  y  1  v  i  u  s'schen  Sj'stems  in 
Deutschland  war  der  große  Gelehrte  und  ausgezeichnete  Praktiker 

Michael  Ettmüller.') 

In  dem  uns  hinterlassenen,  umfangreichen  A\'erke,^)  welches 
allerdings  zum  großen  Teil  aus  Vorlesungen  besteht,  die  von  seinen 
Schülern  veröffentlicht  wurden,  spricht  Ettmüller  sich  über  den 
Krebs  folgendermaßen  aus: 

„Scirrhus*)  est  tumor  dunis  et  indolens  et  loco  immobilis  natus 
ex  Coagulatione  aut  sanguinis  . . .  oder  aus  chylus  crudus  et  viscidus 
mit  Blut  vermischt." 


')  Geboren  1614.  gestorben  1672  in  Leyden  (Entdecker  der  Fossa  Syiyii!). 
Praxeos  medicae  idea  nova,  libri  IV.     Amsterdam  1674. 

^)  Geboren  1644  in  Leipzijf,  1681  Professor  der  Botanik,  dann  der  Chirurfifie 
daselbst,  g^estorben   1688. 

^)  Ich  benutzte  folgende  Ausgrabe:  Michaelis  Ettmüller  .  .  .  Phil,  et  Med.  D. 
Lipsiensi  Prof.  publ.  .  .  .  Opera  omnia  cum  Praefatione  1).  Georgrii  Franci.  Franco- 
fnrti  ad  Moemim  1688.  3  Fol.-Bde.  Bd.  I  718  Fol.-S.,  Bd.  II  628  Fol.-S.,  Bd.  III 
270  Foh-S. 

*)  Bd.  I.  s.  cm. 
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Wie  ein  Scirrhus  entsteht,  beschreibt  EttmüUer  folgendermaßen: 

^('hjius  viscidus  transit  per  porös  partium  in  specie  visceiiim 
haeret  successive  congeritur  et  coacervatur  idque  coagnlatur  in  talem 
«irrhum  auctore  acido  praeter  naturali  aut  nimio  aut  fixo  aut  austero 
isinerlich)  aut  alio  simili  modo  vitiato." 

Der  ^Cancer  ulceratus^)  est  tumor  plane  singularis 
acomnino  sui  generis!**  Er  beschreibt  dann  klinisch,  wie  aus 
einem  harten  Knötchen  (Tuberculum)  sich  allmälilich  der  ulcerierte 
Cancer  bildet. 

Sitz:  „Cereberrimae  mammae  et  post  mammas  etiam  loca  glandu- 
losa  alia/ 

Den  Krebs  des  Gesichts  bezeichnet  Kttmüller  als  „Xoli  me 
tanjrere'*. 

Als  indirekte  Ursache  sieht  er.  wie  üblich,  die  Suppressio  men- 
siom  et  baemorrhoid.  an. 

Die  direkte  Causa  aber  ist  ein  „Acidum  volatile  insipfniter  cor- 
rosivmn  de  natura  quasi  arsenicali/ 

Dieses  Acidum  bleibt  so  lange  verborgen,  bis  es  ^.Irritatione 
efferveseit/ 

Der  Cancer  ist  nach  dieser  Theorie  deshalb  auch  heilbar,  und 
zwar  durch  ein  ,.Alkali  sulphiueum." 

Der  Cancer  occultus,  der  dadurch  entsteht,  daß  die  Acria  die 
Poren  verstopfe,  so  daß  der  Chjias  nicht  heraus  kann,  ist  durch 
Refrigerantia,  wie  Solanum,  Cicuta  und  Stercus  humanuni  (!)  äußerlich 
angewendet  und  innerlich  durch  Purgantien  aus  Helleborus  heilbar. 

Neben  dem  8  y  1  v  i  u  s'schen  System 'war  es  hauptsächlich  das 
System  von 

Georg  Ernst  Stahl,-) 

welches  in  Deutsclüand  alle  medizinischen  Arbeiten  beeinflußte,  ein 
^vstem.  das  auf  metaphysischer  Grundlage  aufgebaut  war  (wie  bei 
<len  Pneumatikem  und  H  e  1  m  o  n  t ). 

Die  Anima  ist  das  AMchtigste,  sie  erhält  den  ganzen  Körper 
wsmd,  die  tote  Materie  wird  von  ihr  beseelt.  StahTs  Lehre  vom 
PUopston,  dem  wesentlichen  Bestandteil  des  Körpers,  der  beim  Ver- 
brennen der  Metalle  abgeschieden  wird,  hat  auf  die  Chemie  großen 
EinM  gehabt. 

Einen  hervorragenden  Faktor  in  diesem  System  bildet  ferner 
die  Plethora  mit  ihren  Folgen,  nämlich  der  Stockung  und  Ver- 
dickung des  Blutes;  reguliert  wird  dieselbe  von  der  Anima  durch  die 
Blutflüsse. 

Diese  StahTsche  Stasis  spielt  in  der  deutschen  Pathologie, 
auch  bei  der  Krebsforschung,  eine  große  Rolle.  Wir  können  natürlich 
«n  dieser  Stelle  dieses  System  nur  ganz  kurz  skizzieren  und  nur 
«soweit  erörtern,  als  es  für  die  Lehre  von  der  Krebskrankheit  von 
Bedeutung  ist. 

Der  Theorie  entsprechend  war  au(rh  die  Therapie. 

Die  Heilkraft  der  Natur  (Anima)  sucht  die  schädlichen  Stotfe 
auszuscheiden.    (Stahl  hielt  schon  damals  das  Fieber  für  einen  Heil- 

*  Bd.  I.  s.  f564. 

'  I^Tüfeftwr  in  Halle  und  Herlin  .16«()-1734!.  Or.  iiueh  (i.  E.  Stablrt 'Theorie 
dtr  Heükande,  darjfertellt  von  W.  Rut.    Halle  1802. 
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Vorgang"  in  der  Natur  und  riet  davon  ab,  dasselbe  zu  unterdrücken.) 
Unterstützung"  dieser  Heilkraft  seitens  des  Arztes  durch  ausleerende 
Mittel  und  Aderlässe  bildet  eine  Hauptaufgabe  der  Therapie. 

Mit  der  Krebskrankheit  speziell  hat  sich  Stahl  nicht  weiter 
beschäftigte 

Das  dritte  System  endlich,  welches  in  Deutschland  auf  die 
medizinische  Forschung  von  gi-oßem  Einfluß  war,  war  das  von 

Friedrich  HofTmann  -)  (1718). 

Im  Gegensatz  zu  Stahl  fand  er  in  der  Mechanik  die  sicherste 
Grundlage  für  sein  System.  Der  Körper  besteht  aus  Fasern,  die  mit 
einem  Tonus  versehen  sind,  d.  h.  die  Fähigkeit  besitzen,  sich  zu- 
sammenzuziehen und  zu  erschlaff^en.  Der  normale  Tonus  wird  vom 
Nervenäther  beeinflußt.  Dieser  beherrscht  auch  das  Leben,  welches 
in  Bewegung  besteht.  Die  Bewegung  schützt  den  Körper  vor  Fäulnis. 
Eine  Störung  der  Bewegung  ruft  Krankheit  hervor,  die  zunächst  auf 
die  festen  Teile  einwirkt!  Krampf  und  Atonie  sind  die  Haupt- 
erscheinungen, und  aufdiesen  beiden  Faktoren  beruhen  alle  Krankheiten. 

Die  Säfte  des  Körpers  spielen  in  diesem  Sj^stem  nur  eine  unter- 
geordnete, die  StahFsche  Anima  gar  keine  Rolle. 

Hoffmann's  Therapie  war  eine  rationell-empirische;  außer  der 
exspektativ-diätetischen  Methode  wandte  er  Antispasmodica  und 
Sedativa,  Tonica  und  Roborantia,  Alterantia  und  Evacuantia  an. 
Sein  Liquor  anodynus  (Spirit.  aethereus)  und  Balsam,  vitae  sind 
noch  heute  im  Gebrauch. 

Das  Hoffmann'sche  System  fand  zunächst  unter  den  Zeit- 
genossen wegen  seiner  Einfachheit  mehr  p]ingang  als  das  kompli- 
zierte Stahl'sche  System,  das  an  die  Denkkraft  größere  Anforde- 
rungen stellte. 

Das  Hoff mann'sche  System  besteht  aus  einer  Vermischung  von 
Oartesianischen,  mechanischen  und  chemischen  Grundsätzen;  seinen 
Glaubenssatz  entwickelt  Hoff  mann  bei  der  Abhandlung  über  Krampf 
und  Atonie^)  folgendermaßen: 

„Itaque  hinc  universa  pathologia  longe  rectius  ac  facilius  ex 
vitio  motuum  microcosmicorum  in  solidis  quam  ex  variis  afifectionibus 
vitiosorum  humonim  deduci  atque  explicari  possit,  adeoque  omnis 
generis  aegritudines  intemae  ad  praeternaturales  generis  nervosi 
alfectiones  sunt  referendae." 

Ich  möchte  hier  gleich  die  Ansichten  Hoffmann's  über  den  Krebs 
selbst  anführen.*) 

Auch  er  unterscheidet  einen  Cancer  occultus  und  apertus.  Den 
ersteren  definiert  er  folgendermaßen: 


\)  Nur  in  seiner  Theoria  medica  vera  p.  1815  gibt  Stahl  als  Ursache  des  Cancers 
eine  faulige  Materie  an:  „Corruptio  ista  ratione  consistentiae  suae  est,  ut  optima 
monent  veteres  neque  simplicit^r  corrosiva  nee  etiam  simpliciter  patredinosa.  sed 
de  utroque  participans  nequaquam  autem  neque  purulenta  nee  etiam  leniens  et 
simplicius  ulcerosa,  sed  omnino  yalde  acris  manifestius  acido  salina  ut  instrumenta 
metallica  corrodat.  (Zitiert  aus  der  Dissert.  tou  (Tmelin  und  Gärtner.   Cfr.  S.  73  Anmerk.) 

*)  Geboren  1660,  gestorben  1742.  Professor  in  Halle  und  Leibarzt  des  preußi- 
schen Königs. 

*)  Benutzt  wurde  Ton  mir  folgende  Ausgabe:  Friderici  Hoffmannii.  Opera 
omnia.  6  Fol.-Bde.  Mit  Porträt  und  Biographie.  Genevae  apud  Fratres  de  Tournes 
1740.     Cfr.  T.  III.  §  1.  cap.  4. 

*)  Bd.  III,  S.  448. 
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„Cancer  occultus  nihil  aliud  quam  humores  scirrhosi  duri  in 
pütridam  corrosivam  corruptionem  pailis  solidae  quam  occupant 
abeuntes  et  plerumque  letliales." 

In  Erscheinung  tritt  er  durch  ,,Sanguine  in  vasis  coagulato  per 
cötim  transparente  colorem  prorsus  lividum  induit". 

Die  Symptome  bestehen  in  Abmagfeining  und  einer  Febris  hectica ; 
letztere  wird  verursacht  durch  „vaporibus  putridis  per  porös  et  vasa 
renosa  resorptis  fluidum  tam  sanguineum,  quam  nervosum  tenuissimum 
et  purissimum  inficitur".  Die  Mammae  werden  deshalb  besonders 
häufg  vom  Krebs  befallen,  weil  daselbst  viele  enge  Kanäle,  Blut 
nad  Ljinphgefäße  sich  befinden,  und  w  eil  deshalb  hier  leicht  eine  Stasis 
eintreten  kann. 

Als  Aetiologie  fuhi-t  er,  wie  althergebracht,  die  Suppressio  men- 
sinm  und  psychische  Depressionen  an,  die  am  meisten  geeignet  sind, 
das  Blut  einzudicken. 

Die  Ursache  des  offenen  Krebses^)  ist  eine  Entzündung,  welche 
durch  die  Suppressio  der  Sekrete  und  falsche  Ernährung  hervor- 
jrerufen  wird. 

Hoff  mann  ist  Anhänger  der  Heriditätslehre  und  führt  mehrere 
Beispiele  von  familiären  Krebserkrankungen  an. 

Von  einzelnen  Organen  beschreibt  er  besonders  den  Zungen- 
krebs,-) den  er  dadurch  entstehen  läßt,  „quod  a  dyscrasia  humoi-um 
scorbutica  ob  cohibitam  podagram  ad  linguam  veluti  concentrata 
primara  traxit  originem".  (Er  empfiehlt  übrigens  gegen  Zungenkrebs 
sehr  angelegentlich  die  innerliche  Anwendung  von  Serum  lactis.) 

Die  Prognosis  des  Scirrhus^)  richtet  sich  nach  folgenden  Gesichts- 
punkten : 

„Scirrhus  quo  cordis  est  proximior  et  quo  majora  habet  vasa 
arteriosa  eo  plus  est  periculi  ne  in  cancrum  abeaf 

Die  Behandlung  bestand,  seiner  Theorie  gemäß,  in  Aderlaß  und 
Pur^ntien.  Außer  vielen  Salben  (auch  Terpentin  imd  Perusalbe) 
wandte  er  besonders  häufig  das  Barbette'sche  Master  an  (aus  Seife, 
Kampfer,  Ol.  Hyoscyam.  bestehend),  außerdem  bei  ottenem  Cancer 
Ausspülungen  nach  der  Methode  von  V  a  1 1  e  r  i  o  1  a,  mit  einer  Flüssigkeit, 
l»estehend  aus  Decoct.  Ligni  sancti  und  Aristolochia  longa,  Absynth, 
Thus  und  Rotwein. 

Die  Operation  ließ  er  nur  dann  ausführen,  wenn  die  Kräfte  des 
Patienten  noch  gut  waren. 

Alle  Autoren,  welche  in  D  e  u  t  s  c  h  1  a  n  d  über  den  Krebs  arbeiteten, 
standen  unter  dem  Einfluß  des  einen  oder  anderen  Systems,  oder 
kombinierten  sich  aus  den  verschiedenen  Systemen  ein  eigenes. 

Große  Fortschritte  sind  deshalb  in  Deutschland  nicht  zu  ver- 
zeichnen, und  wir  können  in  folgendem  nur  einzelne  Autoren,  die  sich 
mit  der  Krebsfrage  speziell  beschäftigten,  herausgieifen,  um  zu 
zeiften,  welche  Ansichten  in  Deutschland  im  17.  und  18.  Jahrhundert 
ober  den  Krebs  herrschten. 

Alle  Krebsforschungen  drehten  sich  hier  um  die  Frage:  handelt 
es  sich  um  eine  alkalische  Materie,  oder  um  eine  Säure,  liegt  eine 
Stasis  oder  sonstige  Blutanomalie  der  Krebskrankheit  zugninde? 

»'?  IB. 

h  Bd.  IV,  S.  91. 
»)  Bd.  III.  §  26. 
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Wenn  auch  Stahl  selbst  sich  wenig  mit  dem  Ki-ebse  beschäf- 
tigt hat,  so  sind  doch  unter  seiner  Leitung  einige  Dissertationen 
veröffentlicht  worden,  die  sich  speziell  mit  der  Krebslehre  be- 
schäftigten. 

Ich  führe  hier  z.  B.  die  im  Jahre  1705  erschienene  Dissertation 
von  Martin  Schumacher^)  an.  Definition  und  Einleitung  des 
Cancers,  \i1e  bei  den  Alten  unter  Zitierung  der  betreffenden  Stellen. 

Ueber  die  Kontagiosität  spricht  sich  Schumacher  folgender- 
maßen aus: 

„Contagiosum  etiam  esse  canerum  persuadent  plures  observationes. 
Non  tamen  adeo  vehemens  hoc  est  nedum  praepotens  nisi  in  loca  ad 
illud  recipiendum  proportionata  et  insuper  in  jam  factum  continui 
solutionem  incidat"  (S.  10). 

Die  Pathologie  des  Krebses  beruht  in  der  Stasis,  die  durch  ein 
Ferment  bedingt  wird.  Gelegenheitsursachen  sind:  Contusio  und 
Milchgerinnung. 

,.Der  Cancer  lebt  und  muß  getötet  werden  durch  Entziehung  der 
Nahrung.*^ 

Die  Behandlung  war  die  übliche:  Purgantien,  Diuretica,  Hjo- 
scyamus. 

Aeußerlich  wurden  bei  ulceriertem  Cancer  Umschläge  mit 
Kampferwein  gemacht,  außerdem  eine  Bußsalbe  angewendet. 

Als  Spezifikum  war  der  Solanum  furiosum  (Nachtschatten)  sehr 
beliebt. 

Wir  kommen  später  noch,  wenn  wir  die  Behandlung  des  Krebses 
im  Zusammenhang  erörtern  werden,  auf  die  verschiedenen  Kur- 
raethoden  zurück. 

Etwa  40  Jahre  später  erschien  das  vielgelesene  und  verbreitete 
Compendium  eines  der  angesehensten  deutschen  Lehrer  in  der  Chi- 
rurgie, eines  Mannes,  der  gründliche  anatomische  Kenntnisse  mit 
praktischer  Erfahrung  verband,  ich  meine  das  Werk  von 

Laurentius  Heister.') 

Obwohl  ein  Gegner  der  StahTschen  Theorie,  weil  diese  ana- 
tomische Kenntnisse  nicht  für  nötig  erachtete,  steckte  doch  Heister 
in  bezug  auf  die  Lehre  vom  Krebse  tief  in  den  Anschauungen  der 
damals  herrschenden  Systeme,  auch  des  StahTschen. 

Vom  Scirrhus  heißt  es:*) 

„Ein  Scirrhus  wird  genannt  eine  harte,  unschmertzhaffte  Ge- 
schwulst, welclie  in  allen  Teilen  des  Leibes,  sonderlich  aber  in  den 
Drüsen  zu  entstehen  pfleget  und  hat  vornemlich  zur  Ursache  eine 
Stockung  und  \'ertrocknung  des  Greblüts  in  den  verhärteten  Teilen." 
Der  Scirrhus  kann  überall  entstehen  als  Folge  der  Entzündung,  auch 
im  Innern  des  Köri)ei's. 

Die  Therapie  des  Scirrhus  bestand  in  der  Anwendung  zerteilender 
l^flaster  ((4nmmi  ammoniacum !). 


*)  l>is|nitati()  s«»h«imüs  mediou  de  l'auon>.  I.  1>.  von  Martin  Schumacher,  gab 
pruesidio  von  (Joorjjf  Krnst  Stahl.     Halae  1705. 

*i  (»ohiiren  \CM,  >rtMt»>rbrn  17r>8.  In  Altdorf  und  Uelm^ädt  \*irkend.  Ich  be- 
nutzte tol^ffiub'  Ausji:alH':  P.  Lauroiitii  Heisters  Chirurjrie  rniit  38  Kupfertafeln  und 
Bildnisl  1078  S.  8".  Nüruberir  1747  ,bei  Johann  Adam  Steine.  Die  erste  Autlagre 
iTsohien  in  latoiiiisrluT,  dir  uiulcrtMi  in  deutscher  Spnu*he. 

*)  S.  HIT),  Kap.   1(1, 
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Der  Krebs ')  entsteht,  „wenn  ein  Scirrhiis  weder  resolvirt  noch 

iB  Ruhe  kan  erhalten  werden,  so  werden  dieselben  endlich  entweder 

^on  Selbsten  oder  durch  üble  Cur  oder  Diät  bösartig,  das  ist  schmertz- 

*«ft  und  entzündet,  in  welchem  Stande  man  es  anfand  Krebs  oder 

^^'iioma,  auch  Cancer  zu  nennen;  wobey  offt  die  dabey  liegenden 

•Wem  dicke  aufschwellen  und  sich  gleichsam,  wie  die  Füße  eines 

^^öses  ausdehnen,    also   wovon   dieser   Aifect   seinen   Namen    be- 

tommen  hat." 

AJso  auch  Heister  huldigt  den  üblichen  Anschauungen,  ohne  uns 
^twas  >Jeues  zu  bringen. 

Ursache  des  Krebses  ist,  wie  beim  Scirrhus.  heißes  Geblüt  (durch 
Essen   23charfer  Sachen). 

/  ff  er  i  8 1  e  r  war  ein  kühner  Operateur  und  scheute  sich  nicht,  z.  B. 
W  Alsmunacareinom  selbst  den  M.  pectoralis  *-)  wegzuschneiden. 

Von  inneren  Mitteln  hielt  er  nicht  viel.  Bemerkenswert  ist 
noch,  daß  wir  bei  Heister  zum  erstenmal  Spuren  einer  Statistik*) 
be^e^m^n,  so  will  er  z.  B.  gefunden  haben,  daß  Nonnen  und  Unver- 
heiratete öfters  an  Mammacarcinom  erkranken  als  Verheiratete. 


W  ^lehe  Ansichten  über  den  Krebs  bei  den  allgemein  praktischen 
Aerzte»:!.  in  Deutschland  zu  dieser  Zeit  herrschten,  möchte  ich  an  fol- 
irendei^      zwei  Beispielen  zeigen: 

I^*^-  L.  G.  Klein^)  sagt  über  den  Krebs  in  seinem  „AVegweiser 
am  Kr«Ä.nkenbett- '^)  folgendes  (S.  43): 

-.F^^de  Drüse  kann  krebsicht  werden.  ...  Je  größer  die  Härte, 
je  metm^*  die  Gefahr.  Wo  schon  angelaufene  bläulichte  Venen  be- 
merkt ^  ^^^'erden,  ist  mit  Medicamenten  nichts  auszurichten.'* 

Di  ^  Prognose  richtet  sich  danach :  Je  näher  ein  Scin-hus  dem 
Hfrzerm^  ist  und  je  größere  Schlagadern  er  hat,  desto  mehr  ist  sein 
leberg^sing  in  Krebs  zu  fürchten.  (Cfr.  auch  die  Ansicht  von  Fr. 
Hoffr»:^  ann.    S.  71.) 

-t^^^r  Krebs  steckt  im  allgemeinen  nicht  an,  sondern  nur  solche 
erkraa^B^en,  welche  die  Disposition  dazu  haben/ 

.  K»:»:i  anderer  hervorragender  Arzt  aus  dieser  Zeit,  J.  Allen, 
sprich tb  sich  in  seinem  Werke  •)  vollständig  im  E 1 1  m  ü  1 1  e  rschen  Sinne 
cfr.  S«  eg|  ober  den  Krebs  aus,  beschreibt  dann  ferner  das  „Noli 
me  tax^j^ere"  und  den  Lupus,  hält  aber  beide  Aifektionen  für  kreb- 
sijrer  ^^^atnr.  Bei  der  Therapie  schreibt  er  dem  Ol.  Stercoris  humani 
eine  ^»^^ße  Wirkung  zu. 


Zi.m  derselben  Zeit,  in  welcher  in  Frankreich  der  ausgezeichnete 
Artikel  vonLe  Dran  erschien  (1757),  sehen  wir,  wie  in  Deutschland 
die  Le^lire  von  der  Krebskrankheit  noch  am  Althergebrachten  hängt. 


'i 


*vap.  17. 
*      ^.  fi68. 

^ytborep  1716,  gestorben  1756  zu  Sundrinffeu  bei  Oehrinjfen,  Arzt  in  £rba('h, 
dr^^B  ^iaoptwerk  war:  Interpres  clinicng  «ve  de  morbor.  indole  exitii  in  sanitatem 
•*t»*^«^»iati«mo  etc.    Frankfurt  und  Leipzig  bei  J.  Fleischer,  1758. 

Rwhienen  in  der  Med.  Handbibliothek  zu  Gotha  1728.  Von  diej*em  jjroß 
»BC*r\«^^en  Werk,  welche»  ein  Exzerpt  aus  den  Werken  der  bedeutendst^jn  Schrift- 
^leÜ«?*"^  <*^  18.  Jahrhunderts  bringen  wollte,  sind  leider  nur  2  Bände  erschienen. 

'    %nop«ig  UniTersae   medicinae    etc.     Francofurti    et   Lipsiae   1758.     655  S., 
^av  J^^^  Art,  67. 
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und  wie  sich  die  ganze  Frage  darum  dreht,  ob  die  Materia  peceans 
des  Krebses  ein  Aleali,  odei'  eine  Säure  sei. 

Bezeichnend  für  diesen  Standpunkt  sind  wiederum  verschiedene, 
aus  dieser  Zeit  hen-ührende  Doktordissertationen,  welche  die  An- 
sichten der  hervorragendsten  Lehrer  wiedergeben,  die  sich  mit  dem 
Krebs  speziell  selbst  nicht  beschäftigt  haben.  Von  diesen  Arbeiten 
w^ill  ich  hier  nur  die  Dissertationen  von  Gmelin  und  Gärtner^) 
erwähnen. 

Beide  Autoren  untersclieiden  immer  noch  einen  Scirrhus  exquisitus 
und  non  exquisitus  und  behaupten,  daß  derselbe,  wenn  er  schlecht 
behandelt  wird,  in  Cancer  tibergeht. 

Als  indirekte  Ursache  machen  die  Autoren  Diätfehler  verant- 
wortlich, die  die  Humores  dick  machen,  femer  Gemtitsstimmungen 
und  die  Unterdrückung  von  Sekreten. 

Die  nächste  Ureache  aber  ist  die  Verstopfung  und  Verhärtung 
des  Saftes  in  der  Drüse. 

Bei  der  Therapie  ist  es  nun  wichtig,  zu  entscheiden,  ob  die  Ver- 
stopfung in  den  zuführenden,  oder  sezernierenden  Gefäßen  der  Drüse 
entstanden  ist. 

Im  ersten  Falle  ist  die  Verstopfung  durch  die  „unda  a  tergo 
premens"  zu  beseitigen,  im  zweiten  Falle  ist  die  Prognosis  ungünstig. 

Nun  kommt  aber  die  Hauptfrage  in  der  Krebslehre:  Welcher 
Art  ist  die  Materia  peceans,  ist  sie  sauer  oder  alkalisch? 

Da  werden  nun  eine  Reihe  Autoren  angeführt  die  sich  bald  für 
das  eine,  bald  für  das  andere  Prinzip  entscheiden. 

Berchelmann  z.  B.  (Abhandlung  vom  Krebs,  p.  28)  behauptet, 
^daß  der  Krebs  in  denen  glandulen  oder  anderen  lymphatischen  Ge- 
taßen  von  einer  sauer  und  korrosivisch  gewordenen  lympha  her- 
rührend, entweder  ein  verborgenes  oder  offenes,  um  sich  fressendes 
geschwür  sei",  während  Heuermann  (in  den  abhandlungen  chi- 
rurgischer Operationen,  p.  299)  ,,eine  alkalisch  scharfe  materie,  die 
zuletzt  um  sich  frißt,  die  Haut  durchfrißt  und  den  verborgenen  Krebs 
in  einen  offenen  verwandelt",  verantwortlich  macht. 

Gmelin  und  Gärtner  entscheiden  sich  für  das  alkalische 
l^inzip  und  zwar  auf  Grund  der  Experimente,  die  Faget*)  an- 
gestellt hatte. 

Der  Krebs  wurde  gekocht  und  der  Extrakt  auf  Alkali  oder 
Säure  untei*sucht,  dabei  stallte  sich  die  alkalische  Natur  dieses  Ex- 
traktes heraus. 

Auf  Grund  dieses  Befundes  baute  sich  auch  die  Therapie  auf. 

Gmelin  und  Gärtner  wenden  direkt  eine  antiseptische  Methode 
an  und  sprechen  auch  von  Antisepticis,  nämlich  dem  Alkohol  und 
dem  Sublimat  in  Verbindung  mit  Arsenik;  dabei  wird  die  Darstellung 
des  Sublimats  (Kap.  32)  sehr  genau  beschrieben. 

Diese  Vei*einigung  zweier  hervorragender  Mittel  in  der  Krebs- 
therapie hatte  J.  H.  Pott*)  empfohlen. 

*»  Philippi  Frieder.  Gmelin  et  Achatii  Gaertner.  Specitica  methodns  recentior 
cancrum  sauamli  j^ujus  hi^toriam  analysimqne  ehemicam  et  medicam  practicam  ex- 
ponit.  Tubin^ae  1757.  Enthalten  in  den  Dispntationeä  ad  morborom  historiam  et 
eorationem  facientes:  heraus^geben  von  Albertus  Haller.  Marci  Michael  Bousquet 
et  Socior.     1758. 

->  Mem.  de  l'Acad.  royale  de  Chirurgie  a  Paris.    Bd.  I,  S.  377. 

'•  C>bservat.  et  animädver.  ehem.  praecipue  circa  s;U  commune  etc.  (WeiOer 
Ar?ienik  mit  Sublimat  fein  verrieben,  i 
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Die  Wirkung  des  Alkohols  in  der  Krebstherapie  erklärten  sie 
dadurch,  daß  der  Alkohol  die  Fäulniß  verhütet  und  die  Stasis  in 
Bewegung  setzt.  Durch  Kontraktion  der  Gefäße  des  Cancei^  wird 
das  .,Miasma  cancrosum"  exprimiert  und  die  faulende  Lymphe  wieder 
gereinigt. 

Das  Sublimat  hingegen  wirkt  in  sehr  verdünnter  Dosis  mecha- 
niscli  auf  die  Drüsen.  Durcli  seine  Schwere  (Globuli)  und  seine  feine 
Verteilbarkeit  kommt  es  schnell  in  die  Drüsen,  drückt  diese  wie  ein 
Keil  auseinander  und  befreit  sie  von  der  Stasis.  Die  alkalinische 
Masse  wird  durch  das  Sublimat  nicht  mehr  fressend,  sondeni  mild. 

Außerdem  wandten  die  Autoren  zu  Umschlägen  den  Essig  an, 
denPlatner\)  vielfach  empfohlen  hatte.-) 

So  verv\irit  und  phantastisch  auch  die  Pathologie  des  Krebses 
lantet,  so  ist  doch  anzuerkennen,  daß  die  Autoren  in  bezug  auf  die 
Therapie  ein  richtiges  und  wichtiges  Prinzip  befolgt  und  sich  von 
der  seiner  Zeit  herrschenden  Quacksalberei  ferngehalten  haben.  In- 
sofern haben  sich  Gmelin  und  Gärtner  ein  gewisses  Verdienst 
Tim  die  Krebstherapie  erworben. 

Welcher  Wirrwarr  in  bezug  auf  die  Pathologie  des  Krebses 
auch  bei  den  anderen  Aerzten  zu  dieser  Zeit  in  Deutschland 
herrschte,  ersieht  man  z.  B.  aus  den  Schriften  des  damaligen  höchsten 
Sanitätsbeamten  in  Preußen, 

Johann  Theodor  Eller.  ^) 

Er  sagt  über  den  Krebs  folgendes :  *) 

„Eine  sehr  verhärtete  Geschwulst  in  den  glandulösen  Teilen 
unseres  Körpers,  ohne  Inflammation  und  welclie  viele  Jahre  ohne 
Schmerzen  bleiben  kann,  so  insgemein  scirrhus  heißt,  welche  auch 
öfters  in  den  innerlichen  Teilen  sich  zeiget,  als  in  hepate  liene 
ventriculo  utero  etc.  Wird  ein  Scirrhus  schmerzhaft,  so  heißt  er  der 
verborgene  Krebs  und  Noli  me  tangere,  —  inflammiert  und  exulceriert 
es  aber,  so  ist  ein  völliges  Carcinoma  oder  Krebsgeschwür." 

Aetiologisch  wird  angeführt:  die  Verstopfung,  Austrocknung  und 
Verhärtung  der  natürlichen  Feuchtigkeiten,  entweder  in  den  lympha- 
tischen, oder  zugleich  auch  in  den  Blutgefäßen. 

Ell  er  unterscheidet  daher  auch  einen  Scirrhus  lymphaticus  und 
sanpineus.  Werden  aber  die  Knoclien  von  einer  scharfen  Materie 
anj^efressen,  so  wird  der  Affekt  Caries  oder  Cancer  ossium  genannt. 

*)  Inst.  chir.  rat.  p.  164:  ^Idonea  est  compositio  qiiae  habet  acetum,  quod  arjfenti 
ppumam  excepit  et  Oleum  RoBarum  quäle  vuljj^o   ^Linimentum  nutritium"  appellant." 
')  Ein  solches  Essigliniment  war  z.  B.  tolj^endernmlien  zusammengesetzt: 
Acet.  »ambuci  V«  l'uze 
Aq.  Rosar.  et  8amb.  aü  libri  duo 
8ali8  ammon.  V<  I  Drachme 
Spirit.  raatric.  1  Drachme 
Vitriol,  cyprici  5  jn*«iH  vermischt  mit 
Acet.  litharjfvr.  1   l'nze 
8acch.  Saturn.  V^  Scrupel. 
Succi  sempervivi  major  rec.  expr.  1   Viize 
Drei  Monate  laug  aufzulegen. 
*)  Cleb.  1689.  jifest.  1760.     Preulüscher  (Jeheimrat,  erster  Leibmedicus  uud  Präsi- 
<i^Dt  des  med.   Oberkollejifiums.      Ich    benutzte    lidvfende    Ausgrabe:    Physiolojfia    et 
Patholog^ia  Medica.     Herausgejj^eben  von  Joh.  Chr.  Zimmermann.     111.  Auti.     Alten- 
bnrfir  1770  i768  S.  8"i. 
*i  .^.  49Ö. 
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Mau  sieht  hieraus,  welche  Konfusion  in  bezuj?  auf  patholog^ische 
IVozesse  herrschte  und  \iie,  tnnzdem  schon  z.B.  Ettmüller  icfr.  S.  69) 
den  i'ancer  als  .plane  sinsrularis  ac  omnino  sui  generis"  bezeichnet 
hatte,  die  bedeutendsten  Aerzte  in  Deutschland  dt>ch  noch  eine  ge- 
wöhnliche Taries  als  i'ancer  ansahen. 

Auch  das  Ileus  sen>^ns  a>meae  wird  von  Ell  er  (S.  478)  als 
i'ancer  iH^meae  beschrieben. 

Kine  Einteilunsr  in  einen  Si^irrhus  sangiiinens.  lymphatico  serosum 
und  lyniphatiiv  seroso  sansruinem  finden  wir  anch  in  der  Dissertation 
voniTottlieb  Tenzer*'  aus  dieser  Zeit,  während  20  Jahre  später 
.\.  Schrasre-"  die  Saure  als  Folge  der  Blutsrärung  Ar  die  Ent- 
stehung des  i  ancers  verantwortlich  macht  und  etwa  50  Mittel 
innerlich  empfiehlt,  die  die  iTämng  verhindern  sollen  i  z.  B.  Laugen- 
salz etc. , 

Von  Arbeiten  deutscher  Autoren  aus  dem  Ende  des  18.  Jahr- 
hunderts wäre  mvh  die  Dissertation  von 

rnowm  uusi  Nicvnu  ■ 

anzotuhren,  die  besi^nders  in  bezug  auf  Literatur  sehr  srediegen  ist. 
und  manche  Arbeiten  aus  jener  Zeit  anjfuhrt.  die  mir  nicht  zugäng- 
lich waren.* 

Nicolai  unterscheidet  beim  Scirrhus  eine  benigne  Art.  .qui  in 
caiK^nim  uon  transif'  und  eine  malisme.  welche  in  Krebs  überzusrehen 
neigt. 

Die  Mehn;ihl  der  Krvbse  entsteht  aus  dem  Soirrhus;.  nur  die 
l^un^tis  und  die  Thyreindea  können  nie  kreh^iig  werden.  !  Weshalb, 
wird  nicht  angegeben. 

Die  l  HMiche  de:;  Si^rrhus  ist  eine  Stasis :  die  Salze  im  stagnieren- 
den Blut  verursachen  eine  Bewegung  und  Uebergang  in  Cancer,  be- 
Ä>öders  dann,  wenn  der  Scirrhus  an  einem  iVt  sitzt,  der  Kontusionen 
vHier  Keilen  ausge^^tzt  ist.  wie  z.  R  an  der  Mamma. 

Beim  Soirrkus  unterscheidet  er  eine  s^renoine.  fungoe^  und  sci\>- 
phulocik'  Form. 

IVn  eic^ntliohen  Krebs  selbst  teilt  Nicolai  ein  in  den  Cancer 
topivus  Uvalisw  der  meistens  durvh  Tnuma  entsteht,  und  heilbar  ist, 
oBL^i  :ri  vicQ  Can^^r  universalis^  der  durch  Biutvenierbnis  herrorgerufifU 
wird  UTi%i  xiheilhar  ist. 

N : .  l  a  1  ist  äIs<^  s^wvAl  Lokalis:  als  auch  Anhänger  der  Dia- 
Titrsealefe-rv. 

Bei-Kt:e:  d:e<e  Eiuteiluiwr  schon  einea  gr.  6ea  Fortschritt  in  den 
Ax5»:iaair.j:^CL  e::ies  deutschen  Autors  aber  die  Kretuspiathologie. 
>*  Tvrtil.:  ierselvn^  aKr  IvaW  darant  :HLi:  der  Klgefiden  Beliauptung  in 
ias  rri:;^  A>crta:i:  jiirick«  ::tcem  er  einei:  •CarL.er  atraMlins''  und 
eiiTÄ  ^',  ;i:i:er  verirr  s::s*  arterken::::  bei  erstens*  hält  er  eine  .Materta 
1:5m  :«rZiv:s5s:rjA  vivVA  a  ris   t\    Ssia»r.i:sLe   vel  bile   SAta*   für  die 
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Bemerkenswert  für  die  Therapie  ist  noch  der  äußerliche  Ge- 
branch der  Mohrrübe,  bei  deren  Anwendung-  bekanntlich  Peyrilhe 
(cfr.  S.  66)  die  Kohlensäure  in  statu  nascendi  als  wirksames  Prinzip 
erkannt  hatt« ;  innerlich  wandte  Nicolai  Gerstensaft  an,  auch  wegen 
der  in  diesem  Getränk  enthaltenen  Kohlensäure.') 

Wir  hätten  an  dieser  Stelle  am  Ende  des  18.  Jahrhunderts  in 
Deutschland  noch  kurz  eines  Mannes  zu  gedenken,  der  der  Be- 
gründer der  älteren  Wiener  Schule  wurde,  nämlich  Gerhard  van 
Swietens.  (1704 — 1772),  eines  Schülers  von  Boerhaave,  der  für 
die  Entwicklung  der  praktischen  Heilkunde  in  Deutschland  von  außer- 
ordentlicher Bedeutung  war,  in  bezug  auf  die  Krebslehre  jedoch  nichts 
Besonderes  leistete. 

In  seinem  Lebenswerk,  den  „Commentarii  zu  Boerhaave's  Apho- 
rismen^, veitrat  er  auch  in  bezug  auf  die  Krebskrankheit  vollständig 
die  Anschauungen  seines  Lehrers,  und  trug  viel  dazu  bei,  die 
humoralpathologische  Auffassung  in  der  Pathologie  der  Krebski-ank- 
heit  und  die  Cartesianische  Lymphtheorie  in  Deutschland  zu  ver- 
breiten. 

Erwähnenswert  ist  noch  die  ausgezeichnete  Monogi*aphie  von 
Peter  Bierchen,-)  einem  schwedischen  Autor,  der  allgemein  von 
den  Autoren  seiner  Zeit  als  einer  der  besten  Krebskenner  bezeichnet 
wurde. 

Bierchen  machte  sich  unabhängig  von  den  damals  herrschenden 
Theorien  und  ähnlich,  wie  seinerzeit  Ettmüller,  hält  er  den  Krebs 
lur  eine  Krankheit  ^sui  generis". 

Er  machte  auch  ganz  besonders  auf  die  Ditterentialdiagnose 
zirischen  Skropheln,  Lues  und  Cancer  aufmerksam,  Krankheiten,  die 
^on  den  Autoren'  seiner  Zeit  vielfach  verwechselt  wurden ;  er  zeigte, 
wie  die  skrophulösen  Drüsen  vereitern  und  selbst  Knochenfraß  herbei- 
fihren  können,  \^ie  dieser  Prozeß  dem  krebsigen  wohl  ähnlich  aus- 
sehe, aber  doch  mit  diesem  nieht  identisch  wäre.**) 

Er  differenziert  klinisch  sehr  gut  die  luetischen  Affektionen 
iweichere  Beschaffenheit  der  Geschwulst,  dunkelbraune  Farbe,  keine 
Knoten  und  Ritze,  Gleichmäßigkeit  der  Zerstörung  etc.)  und  weist 
nach,  daß  diese  Affektionen  durch  Quecksilber  zu  heilen  wären,  und 
daß  die  angeblichen  Heilungen  des  Cancer  durch  Hg  auf  Iritum  in 
der  Diagnose  beruhten. 

Auch  die  Art  der  Therapie  und  der  Prophylaxe  untei'scheidet  sich 
vorteühaft  von  den  Anschauungen  der  damaligen  Zeit,  und  werden 
wir  noch  späterhin  Gelegenheit  haben,  auf  dieselbe  zurückzukommen. 

Bevor  wir  nun  die  Krebstheorien   weiter  erörtern,  die  während 


^)  Ob  ihm  die  bedeutenden  Arbeiten   der  Franzosen  Le  Drän   und  Peyrilhe 
bfi'annt  waren,  ist  nicht  ersichtlich,  da  er  sie  nirjfends  anführt.  • 

*j  Abhandlungen   von  den   wahren   Kennzeichen   der   Krebsschäden.    Aus  dem 

Schwedigchen  übersetzt  von  Adolf  Murry.    (Jöttinjren  l??;').     Mir  ist  die  Schrift  leider 

flieht  zu^nj^lich   gewesen;  ich   muUte   mich   auf  Auszüjjfc  beschränken,  die  ich  be- 

.«onders   in  folgenden  Schriften   fand:    D.  Johann    Valentin   Müller:    Abb.  von 

der  I>rü«enverhärtung,   besonders  der  Brüste.   Leipzig  1784  und  Ernst  Friedrich 

.AugQst  Baumann,  prakt.  Arzt  in  Leipzig:  l'eber  den  Krebs  im  allgemeinen  nebst 

Anzeige  eines  sehr  wirksamen,  bisher  geheim  gehaltenen  Mittels  gegen  den  Lippen- 

nod  Gesichtskrebs,  Leipzig  1817. 

*)  Ein  sehr  berühmter  Arzt   z.  B.  Joh.  Zach.  IMatuer  beschrieb  in  seiner 
Inst.  Chir.  T,  I  g  257  skrophulöse  (beschwüre  als  krebsige.     Cfr.  auch  S.  7;"). 
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des  17.  u.  18.  Jahrhunderts  längere  Zeit  Geltung  hatten  und  einen 
trrößeren  Anklang  bei  den  Aerzt^n  fanden,  müssen  wir  an  dieser 
Stelle  noch  einiger  Theorien  gedenken,  die  schnell  T\ieder  von 
der  Bildfläche  verechwanden  und  nur  ein  historisches  Interesse  be- 
anspruchen. 

So  erwähnt  z.  B.  Schumacher,')  daß  0.  Justamond  die 
Entstehung  des  Kiebses  darauf  zuriickliihrt,  daß  Insekten  oder  In- 
sektenkeime aus  der  Luft  von  den  Lymphgefäßen  aufgenommen  würden. 
Der  Arsenik  wäre  deshalb  gegen  Krebs  ein  gutes  Mittel,  weil  er 
diese  Insekten  abtötet. 

Jos.  Adams-)  behauptete,  daß  der  Krebs  aus  Hydatiden  be- 
stünde, die  in  der  sciiThösen  Drüse  gebildet  werden,  und  mit  einer 
Feuchtigkeit  eigentümlicher  Natur  angefüllt  wären.  Beim  Wachsen 
dieser  Hj'datiden  wird  die  Haut  auseinandergedrängt,  daher  ent- 
stünden die  umgebogenen  Ränder. 

Adams  unterscheidet  1.  eine  gewöhnliche  Hydatide  (wässerig- 
blutiger Inhalt,  feste  Wände),  2.  eine  gelatinöse  Hydatide,  —  dies 
wäre  die  echte,  die  die  fungöse  Masse  hervorrufe,  und  eine  Blut- 
hydatide. 

Diese  Theorie  fand  noch  in  späteren  Jahren  bis  ins  erste  Drittel 
des  19.  Jahrhunderts  Anhänger,  besonders  in  Frankreich. 

Andere  Schriftsteller  wieder  hielten  den  Krebs  als  solchen  für 
einen  Parasiten. 

CarmichaeP)  z.  B.  hielt  den  Krebs  für  einen  animalischen 
Schwamm  mit  unabhängiger  Vitalität  andere  wieder  glaubten,  daß 
ein  Gas  die  Ursache  des  Ki-ebses  sei. 

Adair  Crawfort*)  hielt  z.  B.  für  die  Ursache  des  Krebses 
den  Schwefelwasserstoff,  der  sich  mit  dem  Ammoniak  vereinigte, 
während 

(Miristian  Gottlieb  Whistling*)  das  Oxygenium  (Sauer- 
stoff) im  Blut  datur  verantwortlich  machte.  Der  Sauerstoff  ist  das 
fressende  Agens,  koaguliert  das  Blut,  das  Alkali  macht  er  flüssig. 
Den  Beweis  dafür  fand  Whistling  darin,  daß  Krebsjauche  blaues 
Zuckerpapier  ix)t  larbte. 


Die  Lehre  von  der  Erebskrankheit  in  England 
während  des  17.  und  18.  Jahrhunderts. 

Von  England  gingen  besonders  am  Ende  des  18.  Jahrhunderts 
Ann^^ungen  aus,  die  befruchtend  auf  die  Krebsforschung  wirkten 
lUs  zum  Beginn  des  19.  Jahrhimdert^  kann  man  den  Stand  der  Krebs- 
lehro  in  England  in  3  EiHKhen  einteilen. 

His   xur  Mitte*  des   18,  Jahrhundert:?  st^ind  die  Krebsforschung 

»«  \    K\    i'fr,  v<.  71  Aum, 

*)  iU^mtTkttttjrrni  ttb^r  Knuikheits4ritte  etc.  Breslau  1796,  und  ObserTations  ou 

M  tu  Kilinburir  il77l^-lS4^>  Kss^i  on  V»rb.  of  Iron  in  Cancer.    London  1806. 

^^  K\\HTimvut5  diiU  i4tit^rvatkvii$  i>]i  the  nature  of  Cancer.    London  1790. 

*)  \i*U*Mv  uwd  «**ut*iv  KurttietlHHle  des  offenen  Krebses  samt  einem  neuen  inner- 
Uo^oii  ««*i  ÄviUi HuU^^u  <uv<*rt^ssa|{:\^n  Mittel  dagegen  etc.  AJtenburg  1796.  (König: 
Kvii^^ivloh  WUholw   vx^w  rtrubVu  vr^widmet.^    A\ir  kommen  auf  diesen  Autor  noch 
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onter  dem  Einfluß  der  Cartesianischen  Lyniphtlieorie.  Die  zweite  EpocheN 
wird  charakterisiert   durch   die  Hunter'sche  Lymphtheorie  (1786).    \ 
Die  dritte  Epoche,  Anfang  des  19.  Jahrhunderts,  bedeutete  den  lieber-     ) 
gang  von  der  Humoralpathologie  zur  Solidarpatliologie  in  der  Krebs-  / 
Theorie. 

Während  der  ersten  Epoche,  also  noch  im  Bann  der  C'artesiani-  \ 
ijchen  Lymphtheorie,  wirkte  in  Edinburg  einer  der  ausgezeichnetsten   ) 
Aerzte  und  einer  der  l^esten  Kenner  der  Krebskrankheiten,  nämlich '^^ 
Alexander  Monro-Mpti^-^^  *  a 

Die  Lymphe,  die  mit  den  Drüsen  und  dem  Zellgewebe  in  fort- \ 
laufendem  Konnex  steht,  hielt  Monro  für  die  materielle  Ursache  des 
Cancers,  sobald  sie  sich   an  irgend  einem  Ort,  z.  B.  in  der  Mamma  / 
anhäuft,  daneben  glaubt  er  aber  auch,  daß   die  Nerven  häufig  den 
Cancer  verursachten.  ^ 

(troßen  Einfluß  übte  Monro  jedoch  auf  die  Krebstherapie  aus,A 
indem  er  ein  großer  Gegner  der  operativen  Methode  war,  und  die  ) 
operative  Tätigkeit  in  der  Krebskrankheit  bei  seinen  Zeitgenosseiv/ 
in  Mißkredit  brachte. 

Dabei  ging  er  von  der  Theorie  aus,  daß  es  z.  B.  beim  Mamma- 
krebs  zwei  Arten  von  Cancer  gäbe ;  der  aus  der  Diathese  entstehende 
wäre  inoperabel;  denn   von  60  Operierten  hat  er  nur  zwei  Kranke 
zwei  Jahre  lang  rezidivfrei  bleiben  sehen,  während  bei  den  anderen 
entweder  an  demselben,  oder  an  einem  entfernteren  Ort  der  Krebs 
lun  so  lebhafter   wieder   wuchs.     Der  durch  lokale  Ursachen  ent- 
stehende Krebs  aber  wäre  operabel.    Bei  der  Bedeutung,  die  Monro 
unter  seinen  Zeitgenossen  hatte,  war  infolgedessen  die  Operation  bei 
Krebs  lange  Zeit  verpönt. 

Eine  Zierde  derselben  Universität,  an  der  Monro  wirkte,  war 

um  diese  Zeit  auch  W.  Cullen,^)  der  aber  im  Gegensatz  zu  Monro 

ein  Gegner  der  Humoralpathologie  war,  und  ein  der  Hoffmann'schen 

Lehre  sehr  ähnliches  System  begründete,  das  lange  Zeit  großen  Ruf 

genoß.  V 

Cullen  führte  alle  physiologischen  und  pathologischen  Vorgänge  J 

aal"  ein  vom  Nervensystem  ausgehendes  Agens  zurück.  ^ 

Für  die  Lehre  von  der  Krebskrankheit  ist  Cullen  insofern  Vi 
Bedeutung,  als  er  eine  neue  Einteilung  der  Geschwülste  aufstellte.') 

1.  Oel-  oder  Fettgeschwülste  (Adipose  8wellings), 

2.  Luftgeschwülste  (Flatulent  Swellings,   Pneumatosis,   Em- 
physem ), 

8.  wässerige  Geschwülste  (Hydrops), 
4.  Krebsgeschwülste. 
Ferner  weist  er  nach,  daß  das,  was  man  bisher  als  Melaena  be- 


*>  Es  existierten  3  berühmte  Aerzte  dieses  Namens,  Vater,  i>ohn  und  Enkel. 
Uns^r  Autor  ist  der  älteste,  geboren  1697,  1720  Professor  in  £dinburg,  gestorben 
17H7.  Ich  benatzte  folfifende  Ausgabe  seiner  Werke :  The  works  of  Alexander  Monro, 
pahlifthed  by  His  Son  Alexander  Monro  to  wbich  is  pretixed  the  life  of  the  Author 
mit  Bildnis  und  vielen  Abbildungen),  Edinburg  1781,  und  die  Abhandlunj^^en  in: 
THe  medizinischen  Versuche  und  Bemerkungen,  welche  von  einer  (tesellsohaft  von 
AcrKten  in  Edinburg  durchgesehen  und  herausgegeben  wurden.  Ans  dem  Englischen. 
Altenborg  1752.    Besonders  Bd.  V,  Teil  I,  Art.  B2. 

«)  1712—90. 

')  Ich  benatzte  folgende  Ausgrabe:  William  Cullen's  Anfangsgründe  der  prak- 
tischen Arznevkunst.  2.  Ausgabe  (ins  l)eutsche  übersetzt).  Leipzig  1789.  i4  Bde.j 
Bd.  4.  S.  112.* 
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zeichnete,  nicht  von  drr  schwarzen  Galle,  sondern  von  einer  venösen 
Hämorrhagie  herrühre.^  / 

(ßoerhaaTe  z.B.  slaabte  noch  an  d^e  schwarzgallichte  Materie 
den  AdenL  / 

Bei  Verhärtnnir  A^t^  unteren  Magenfiinnnds  nämlich  nähmen  die 
Materit>  lind  der  Ifaireisiajft  infolsre  StocKOJig  braune  F^^  an.  daher 
käme  da8  schwarze  Erhreehen  bei  Magenkrebs. 

«allen  sribt  hier  also  al>  der  erste  Autor  eine  Erklärung  für 
das  ciatfallend^te  Krankhtfit:«i^Tinptom  beim  Magenkrebs. 
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Während  bi:iht?r  di<*  v  artesianisehe  Lehre  alle  Arbeiten  über 
'  den  Krebs  beeinllttlJte.  war  der  geniale  und  um  die  Medizin  sehr  ver- 
v  diente  .lohu  Hunter*  der  erste,  der  es  versuchte,  dieses  Joch  abzu- 
schütteln und  die  Krebsfcrsehunsr  in  neue  Bahnen  zu  lenken. 

Kr  bemähte  sich,  auf  dir  Baconsche  Methode  sich  stützend,  alle 
Kaisouuemeuts  in  tler  Krvbsfraare  zu  beseitigen  und  auf  Grund  gut 
bei>bachteter  blrscheinungen  >eine  Theorie  aufisustellen. 

Kr  tührte  in  die  Wiss^Ä^i'haft  die  sog.  -lymph  coagulating^  ein. 

Aber  zwischen  der  rartesianis«hen  und  Hunterschen  L^inphe 
bestand  ein  «rn^tJer  Intersi'hied:  dir  erstere  war  eine  inaktive,  in 
den  Gelätfen  betindlicb?  Substanz,  die  nur  physikalischen  Gesetzen 
tV»li»i.  und  sich  dun.h  Obstruktion  und  Elxtravasation  anhäuft  und 
uioht  dunh  SekretioBu  wahn^nd  die  Hunt  ersehe  Lymphe  aus  dem 
Blut  Staunut,  von  ift\i.  GetalJen  ausgeschwitzt  \\ird  und  sich  nach 
biok>Kischen  i^esetzeu  orsranisiert.  Das  Blut  scheidet  sich  nach 
Huutcr^  bei  der  Gerinnung  in  zwei  Substanzen.  —  in  das  Blut- 
wasser und  in  die  srerinnbare  LjTuphe.  I>en  roten  Blutkörperchen. 
Uv^tc  Kautel  weiter  keine  irroße  Mok>gische  Bedeutimg  bei.  Diese^ 
l.Niuphc  spit»lte  auch  bei  der  Entzündung  eine  gi-oße  Rolle.*) 

H  u  u  t  e  r  wollte  durch  seine  Theorie  beweisen,  daß  manche  Tumoren 
aus  dem  oixxK^euen  Blute  hervonrehen.  daß  die  Ursache  der  Krebs- 
bilduux  über  die  «lymph  coairttlating-  wäre. 

IVr  wivseutlivhe  Fortschritt,  der  in  dieser  Theorie  liegt,  ist  der, 
dai)  H  unter  /.ei^fte,  daß  die  Tumoren  durch  die  Tätigkeit 
dox  vMitauiNiuus  selbst  entstehen,  daß  sie  mit  normalen 
GcwcluMi  \  eri{:leichbar  seien,  daß  sie  leben,  wachsen 
und  \om  v^vi^auismtts  ernährt  werden! 

-  vtvlK»»vu  li^  iu  KilbridJ^'  hei  nUs^^w.  j?^torben  1793  in  London  (nicht 
\k\^\  \uc  Nulv  VuloA'u  «iuttohiiieu\  loh  lienatzte  folsrende  deutsche  Ausgabe  seiner 
WriKv  \oinUvho  Utk'i  Uäs  Hlut»  dit*  Kntiüüdun^  und  die  Schußwunden,  nebst  einer 
N.ivUuvhl  \ou  vUm  l.cbcu  dt*>  VortÄ«s<^r5i-.  von  Everard  Hörne,  deutsch  von  C.  B.  G. 
lUkuMuU      Uv^x^  r.V*      i  H.le   8^.  Bd.  I  H46  S..  Bd.  II  611  S. 
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3.  Ist  der  Krebs  eine  primäre  Krankheit,  oder  können  andere 
Krankheiten  in  Krebs  übergehen? 

4.  Ist  der  Krebs  erblich? 

5.  Ist  der  Krebs  ansteckend? 

6.  Hat  der  Krebs  Beziehungen  zu  anderen  Krankheiten  (Skrofeln, 
Syphilis)  ? 

7.  Gibt  es  ein  Stadium,  in  dem  der  Krebs  nur  lokal  ist,  und  hat 
der  Krebs  Neigung  in  anderen  Körperteilen  dieselben  Tumoren 
hervorzurufen  ? 

8.  Einfluß  des  Klimas  und  der  Umgebung  auf  die  Ausbreitung 
des  Krebses. 

9.  Gibt  es  ein  prädisponierendes  Temperament? 
10.  Haben  Tiere  Krebs? 

Die  anderen  3  Fragen  waren  von  weniger  großer  Bedeutung. 
Nur  in  einer  Anmerkung  wurde  noch  die  Frage  gesteUt,  ob  man  aus 
„Ulceribus  cruris  inveteratis"  Krebs  hat  entstehen  sehen. 

Einen  Erfolg  hatte  dieses  Komitee  leider  nicht  zu  verzeichnen. 
Die  damalige  Zeit  hatte  für  derartige  Unternehmungen  kein  Ver- 
ständnis, und  das  Komitee  löste  sich  4  Jahre  später  (1806)  auf. 

Nichtsdestoweniger  suchten  doch  einige  englische  Forscher,  den 
Anregungen  Hunter'$  folgend,  den  Krebs  rein  anatomisch  genauer 
zu^  erforschen  und  die  einzelnen  Formen  desselben  schärfer  vonein- 
anäefzu  trennen ;  besondere  Veranlassung  hierzu  gab  das  Studium  des 

Weichen  Krebses  oder  Fnngus.^) 

/  ^  ^   Der    erste    Autor,    der    eine    vom    Cancer    anatomisch    unter- 
^tschiedene  Geschwulst  abtrennte  und  als  besondere  bösartige  Krank- 
^  heit  genauer  beschrieb,  war  William  Hey.^) 

In  seinem  Werke,®)  dessen  erste  Auflage  im  Jahre  1803  erschien, 
^     beschrieb  Hey  in  ausgezeichnet  klinischer  Form,  gestützt  auf  eine 
■  Reihe  genau  beobachteter  Krankheitsfalle,  diesen  Tumor  als 
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Fongus  haematodes. 

Er  verglich  die  Masse,  aus  der  dieser  Tumor  bestand,  mit  dem 
markigen  Teil  des  Gehirns  und  schildert  ihre  Zusammensetzung  fol- 
gendermaßen :  *) 

„Tlie  mass  constituting  the  tumour  appears  to  have  been  origi- 
naUy  formed  by  an  extravasated  fluid,  which  in  a  short  time  became 


')  Bekannt  war  der  weiche  Krebs  schon  seit  langer  Zeit.  Wir  finden  Notizen  über 
denselben  z.  B.  bei  Celsus  (de  Medicina,  lib.  V,  cap.  28,  §  3),  Marc  Anrel  Severinns, 
De  recondita  abscessunm  natura  (lib.  VIII,  Francof.  1643)  Ludw.  Heister  (Institut 
chir.  Amstel.  1750),  L.  D.  Gendron,  Traite  des  maladies  des  yeux,  Paris  1770, 
Lonis  (Mem.  de  TAcademie  royale),  Baillie,  Anatomie  des  krankhaften  Baues  etc. 
Aus  dem  Englischen  von  S.  Th.  Sömmering.  Berlin  1794  (beschreibt  den  Mark- 
schwamm des  Hodens  als  pulpy  testicle).  ('fr.  auch  Abb.  über  den  Markschwamm 
und  die  Krankheiten,  womit  er  oft  verwechselt  wird,  mit  besonderer  Beziehung  auf 
das  Auge  von  Heinrich  Wilhelm  Edler  von  Zimmermann.  Wien  1832.  71  S., 
3  Abbildungen. 

^)  Ein  hervorragender  Thirurg  am  Krankenhaus  in  Leeds,  geboren  1736,  ge- 
storben 1819. 

')  Ich  benutzte  folgende  Ausgabe :  Practical  Observations  in  Surgery,  illustrated 
by  cases.    London  1814.     3.  Edit.  8«  577  S. 

*)  Kap.  6,  S.  239. 
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organized'',  aber  es  handelt  sich  nicht  um  reines  Blut,  sondern  die 
Masse  ist:  „Mixed  with  a  large  proportion  of  lymph". 

Der  Einfluß  des  Lehrers  Hunt  er  ist  in  bezug  auf  die  Ent- 
stehung des  Tumors  nicht  zu  verkennen.  Aber  zu  den  Krebsen 
direkt  rechnet  Hey  diesen  Fungus  nicht,  wegen  seines  Blutreichtums 
and  semer  großen  Neigung  zu  Blutungen. 

Obwohl  im  allgemeinen  John  Burns^^  in  Glasgow  als  der  erste 
Aator  genannt  wird,  der  die  Trennung  dieses  Tumors,  den  er  als 
.Spongoid  inflammation^  bezeichnete,  der  jedoch  nach  Bums  nur 
an  den  unteren  Gliedmaßen  und  dem  oberen  Teil  der  Schulter  vor- 
käme, vom  Cancer  vorgenommen  hätte,  da  seine  Schrift  schon  im  Jahre 
1800*)  erschienen  wäre,  so  ist  doch,  wie  wir  schon  oben  nachgewiesen 
haben,  William  Hey,  obwohl  er  seine  Ansichten  erst  3  Jahre 
später  veröffentlichte,  der  erste  Autor,  der  diesen  Tumor  eingehend 
beschrieb,  und  ihn  als  Fungus  haematodes  bezeichnete. 

Hey  spricht  sich  selbst  über  diesen  Punkt  in  seiner  Schrift 
folgendermaßen  aus: 

„As  this  a  disease  which  has  not  hitherto  been  described  by 
any  anthor  with  whose  writings  J  am  acquainted.  J  have  taken  the 
lil)«rty  of  calling  it  Fungus  haematodes,  a  name,  as  expressive  of  its 
character  as  any  I  could  devise/ 

Ganz  klar  sprachen  sich  diese  beiden  Autoren  allerdings  nicht 
darüber  aus,  in  welchem  Verhältnis  der  Fungus  zum  Cancer  stände. 
Eine  vollständige  Trennung  des  Fungus  haematodes  vom  Cancer 
nahm  erst  im  Jahre  1809 

James  Wardrop  ^) 

vor,  wohl  der  bedeutendste  Autor  seiner  Zeit  über  den  Markschwamm. 
Seine  Monographie  über  den  Fungus  haematodes  *)  ist  eine  hervor- 
ra|?ende  Arbeit  mit  zahlreicher  Kasuistik  und  vielen  Abbildungen. 

Der  Fungus  unterscheidet  sich  vom  (Cancer  rein  anatomisch  durch 
folgende  Kennzeichen: 

Der  Fungus  ist  weich,  elastisch,  schwappt  und  ist  genau  begrenzt; 
durch  Zerstörung  der  Haut  entsteht  ein  Schwamm,  nicht  wie  beim 
Cancer  ein  ausgehöhltes  Geschwür. 

Femer  unterscheidet  sich  der  Fungus  vom  Cancer  durch  den 
sitL») 

-Cancer  seems  to  be  confined  to  very  few  organs  of  the  body 

and  to  a  few  textures,  whereas  Fungus  haematodes  has  been  detected 

in  parts,  where  no  true  scirrhous  structure  has  been  ever  met  with." 

Der  Krebs  kommt  in  inneren  Organen,  wie  Leber,  Milz,  Nieren, 

Longen  sehr  selten  vor,  der  Fungus  sehr  häufig.     Femer  ist  der 

Fnngus  mehr  eine  Krankheit  des  jugendlichen  Alters.    Wardrop 

kennt  nur  einen  Fall  bei  einem  12jährigen  Knaben,  wo  eine  Warze 

in  Krebs  überging. 

»)  Geboren  1776,  arestorben  la^O. 

•)  Dissert.  on  Inflammatioii.  London  1800.  Vol.  II,  p.  302.  Die  Schrift  ist 
mir  niebt  zugänglich  gewesen. 

')  Heryomffender  Chinurg,  geboren  1782,  erst  in  Edinburg,  später  in  London 
Lehrer  der  patiiol.  Anatomie,  besonders  des  Auges,  gestorben  iSSQ. 

^)  Obterrations  on  fongus  haematodes  or  soft  Cancer  in  several  of  the  most 
iraportoat  organB  of  the  hnman  body.    Edinburgh  1809.    205  S.  8^    (Matthew  Baillie 

toet) 

»)  8.  187. 
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W  a  r  d  r  0  p  ist  wohl  auch  einer  der  ersten  Forscher  in  E  n  g  1  a  n  d , 
der  eine  genauere  anatomische  Beschreibung  der  Struktur  des 
Scirrhus  veröffentlicht  hat.  Er  konnte  nachweisen,  daß  der  Scirrhus 
aus  zwei  Substanzen  besteht ;  die  eine  ist  hart  und  fibrös,  die  andere 
mehr  weich  und  unorganisiert.  Die  fibröse  Substanz  bildet  die  Haupt- 
masse und  besteht  aus  Scheidewänden,  welche  trüb  und  gewöhnlich 
blasser  sind  als  der  welche  Teil. 

Die  Scheidewände  sind  verschieden  lang,  in  verschiedener 
Richtung  angeordnet  und  bilden  unregelmäßige  Höhlungen,  welche 
den  weichen,  kleisterähnlichen  Bestandteil  enthalten.  Wardrop 
beschreibt  schon  sehr  schön  die  facherartige  Struktur  des  Krebses, 
den  Joh.  Müller,  wie  wir  sehen  werden,  späterhin  als  Carcinoma 
reticulare  s.  fasciculatum  bezeichnet  hat 

Auch  beobachtete  Wardrop  sehr  richtig,  daß  die  Auflösung 
beim  Scirrhus  zuerst  im  Zentrum  erfolgt. 

Die  Abtrennung  des  Fungus  haematodes  von  der  echten  Krebs- 
geschwulst, die  verschiedenartige  Bezeichnung,  die  dieser  Tumor- 
gruppe von  anderen  Autoren  beigelegt  wurde,  die  zweifelhafte  Stellung, 
die  der  Fungus  unter  den  Geschwülsten  einnahm,  richtete  unter  den 
Forschem  in  bezug  auf  die  Ki'ebslehre  eine  große  Verwirrung  an,  die 
noch  bis  zur  Zeit  von  JohannesMüller  und  darüber  hinaus  anhielt 

So  hatte  z.  B.  im  Jahre  1804  JohnAbernethy^)  auch  die  Sar- 
kome, eine  Bezeichnung,  die  seit  den  ältesten  Zeiten  gebräuchlich 
war,  zuerst  genauer  präzisiert. 

Er  unterschied  8  Arten  von  Sarkomen*)  (adipöse,  pankreatische, 
cystische,  mammillare,  tuberkulöse,  pulpöse  und  carcinomatöse) ;  was 
Hey  als  „Fungus  haematodes**  bezeichnete,  nannte  Abernethy 
„Medullary  sarcoma",  eine  Geschwulst  die  er  besonders  an  den 
unteren  Extremitäten  und  am  Testikel  beobachtet  hatte;  andere 
Autoren  wieder,  wie  A.  M  o  n  r  o ,  *)  bezeichneten  diese  Geschwulst  als 
„Milt-like  tumoiir**  (Fischmilchgeschwulst).  Laennec  hingegen 
nannte  späterhin  diesen  Tumor  „Encephaloid"  (cfr.  S.  91).  Young 
versuchte  im  Jahre  1815  den  Fungus  haemat.  wieder  in  die  Reihe 
der  Krebse  einzureihen,  es  gelang  ihm  jedoch  nicht. 

Die  Verwirrung  wurde  noch  größer,  als  Maunoir  (1820)  von 
dem  Fungus  haematodes  den  Fungus  meduUaris  (Encephaloid  der 
französischen  Schule)  trennte,  den  Fungus  haematodes  als  solchen 
bestehen  ließ  und  ihn  in  eine  Reihe  mit  den  erektilen  Geschwülsten 
(Aneurysma,  Telangektasien  etc.)  stellte. 

Wir  müssen  auf  die  Arbeit  Maunoir's  an  dieser  Stelle  etwas 
näher  eingehen. 

Diese  Schrift  *)  verdankt  ihre  Entstehung  einer  Preisfrage  der 


»)  17ft4— 1831.  Prof.  in  London,  tüchtiger  Chirurg. 

•)  An  Attenipt  to  form  a  Classification  of  tumours.  London  1804.  Mir  lagen 
vor  die:  Sorg,  observat.  on  the  Constitutional  origin  and  treatment  of  local  dis^EMea 
and  on  Aneurysms.  6.  Aufl.  1821.  2  Bde.  8*^.  346  resp.  2^  S.  Bemerkenswert 
ist  noch  die  Mitteilung  von  Abernethy.  daß  er  ein  j^roUes  Medoll.  Sarkom  der  Vulva 
durch  Gangrän  hatte  vernarben  sehen.    Vol.  I,  p.  bt. 

•)  Der  Jüngere  (the  morbid  anatomv  of  the  human  gullet.  stomach  etc.).  Min- 
burg  1811 

*)  Ich  benutzte  die  deutsche  Ausgabe:  Abhandlung  über  den  Mark-  und  Blut- 
schwamm oder  Funo^us  medullaris  und  haematodes.  (Preisgekrönte  Arbeit.)  Frank- 
furt a-  M.  1821).  Von  Jean  Pierre  Maunoir  (17(58-1861):  (tüchtiger  Chirurg  und 
Augenarzt  in  Genf).    (Iridektomiel) 
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sie  diese  Operation  auch  beim  Carcinom,  hatten  aber  viele  Miß- 
erfolge.^) Dadurch  wurde  eine  Zeitlang  die  Badikaloperation  voll- 
ständig vernachlässigt. 

Auch  die  italienischen  und  deutschen  Forscher  machten 
zwischen  Krebs  und  Markschwamm  eine  scharfe  Trennung. 

So  fahrte  z.  B.  Scarpa')  die  Bezeichnung  ^Struma"  für  Mark- 
schwamm ein. 

Wie  der  Stand  der  Markschwammfrage  noch  im  Jahre  1832  in 
Deutschland  war,  wollen  wir  hier  voi-wegnehmen.  Wir  entnehmen 
darüber  der  schon  angeführten  Schrift  von  Zimmermann')  folgendes : 

Nach  Zimmermann  besteht  der  Markschwamm  nach  den  Unter- 
suchungen Maunoirs: 

1.  aus  Zellgewebe, 

2.  aus  seinen  Parenchj-men, 

3.  aus  Blutmasse. 

Das  Zellengewebe  ist  weich,  dünn  und  zeigt  sich  halb  durch- 
sichtig, «ähnlich  dem  Knorpel.  Seine  Blättchen  sind  von  sehr  ver- 
schiedener Größe,  breiter  am  Bande  und  dichter  in  der  Mitte,  sie 
enthalten  eine  graurötliche,  himähnliche  Substanz. 

Auch  Zimmermann  hält,  wie  gesagt,  den  Fnngus  nicht 
identisch  mit  Krebs  aus  folgenden  Gründen: 

1.  Krebs  besteht  aus  z^^ei  heterogenen  Massen,  einer  härteren 
faserigen  und  einer  weicheren  Substanz,  der  Markschwamm  aber  aus 
einer  homogenen,  hiniartigen  Substanz. 

±  Beim  Krebs  besteht  erst  eine  Verhärtung,  beim  Fungus  nicht. 

3.  Markschwamm  entsteht  dort  wo  Nerven  sind. 

4.  Krebs  wandelt  das  Nachbai-gewebe  in  Krebs  um,  der  Mark- 
schwamm verdrängt  die  l^webe  und  macht  sie  atrophisch. 

5.  Im  Krebs  vemegen  die  Gefäße,  beim  Fungus  aber  findet  eine 
Neohildung  von  solchen  statt. 

Die  sonstigen  Unterscheidungspunkte  sind  denen  Maunoir's 
srleich. 

Zimmermann  definiert  den  Fungus  als  zelliges  Aftergebilde, 
als  l>i^iukt  eines  si*hleichenden .  ot\ei"s  sich  wiederholenden  Ent- 
zünduuirspn^zesses  (im  Anschluß  an  die  Broussais'sche  Lehre,  wie 
wir  späterhin  sehen  wenien •,  als  ein  Gebilde,  dessen  Zellen  mit  einer 
weichen,  cmurrnlichen.  himähnlichen  Substanz  anssreftillt  sind. 

Zimmermann  nahm  an,  daß  auch  der  Funsrns  aus  reiner 
Nervensuhstanz  bestünde  und  auch  nur  dort  entstehen  könnte,  wo 
Nennen  wären.  Kr  steht  alsi>  auch  in  dieser  Beziehung  noch  auf 
dem  irrtümlichen  Standpunkt  von  Maunoir,  und  erst  Johannes 
Müller  war  rs  vorWhalten.  in  dieses  Chat^  Klarheit  zu  bringen. 

Die  allirt-meine  tuurose  Di.ithese  spielte  in  der  Pathologie  bei 
tien    drm>ihru   Autoren   eiur   irt\>ße    Rolle.     Als  Ursache   dieser 

-h    j.  K  A    •  V    i'vrr  Sure   Kss*>>     I.-La.n  :>1S     T.  I.  |^.  1^  der  «ach 
Äx«r  •.'T«;c^T?  x  ^iir:.:^      >.<>.  :ru  .'*>.rt   :S:J^  uT.Ttr^i*i.a  s  K  Rv«x  Kfide  Lingma- 

XDfi  Stl-  Sr.rr.  :  >;..  ii::'',  Mi.AS  1:^1  \V".r  V^oa-Ä-tx  s7*iT<^Aiii  »ivk  »af  di«en 
Atlwc  rr.T'ii.k 

'    v^    >    S£  Am:. 
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Diathese  wurden  Skrofelsucht,  Gicht,  Rheuma,  vertriebene  Hautaus- 
*     icüäf^e  etc.  angesehen. 

Interessant  sind  die  therapeutischen  Prinzipien,  nach  denen  der 
Foügras  damals  behandelt  wurde.    Es  kam  hauptsächlich  darauf  an, 
eine  Umstimmung  hervorzurufen  und  besonders  die  Skrofelsucht  zu 
kföeitigen.    Aeußerlich  Avurden  Kalkwasser  und  chlorsaurer  Kalk  au- 
fwendet, innerlich  aber  hauptsächlich  das  Pulv.  scix)phulosus  und 
antihecticus.') 

Welche  Verwin-ung  bei  den  französischen  Autoren  in  bezu^ 
auf  den  Fungus  herrschte,  werden  wir  späterhin  im  Zusammenhang 
bei  Besprechung  der  französischen  Schule  erörtern.    ! 

Jedenfalls  gebührt  den  englischen  Autoren  das  Verdienst,  diese^ 
nichtige  Frage  in  Fluß  gebracht  zu  haben,  wenn  auch  durch  die  j 
verschiedenen  Auffassungen  und  Benennungen  dieses  Tumors  eine  J 
große  Verwirrung  bei  den  Krebsforschern  hervorgerufen  ^\iirde. 

Das  Bestreben  der  englischen  Autoren,  vom  Krebse  einige 
Formen  zu  trennen,  die  bisher  als  Krebs  angesehen  wurden,  aber 
nicht  krebsiger  Natur  waren,  und  einige,  besondei's  charakteristische 
Abarten  genauer  anatomisch  zu  untersuchen,  machte  sich  besonders 
ffeltend  am  Ende  des  18.  Jahrhunderts  und  im  ersten  Drittel  des 
19.  Jahrhunderts.  Einige  bemerkenswerte  Tatsachen  aus  dieser 
Periode  wollen  wir  hier  noch  erwähnen. 

So  beschrieb  z.  B.  im  Jahre  1775  Percival  Pott*)  eine  be- 
sondere Erkrankung  des  Hodens  bei  Schornsteinfegern  in  London, 
die  er  für  krebsiger  Natur  hielt.    In  anderen  Ländern  war  bisher 
diese  Krankheit  unbekannt  geblieben.    Wir  werden  späterhin  noch 
im  Zusammenhang  mit   dem  Teer-  und  Paraffinkrebs  auf  diese  Er- 
krankung zurückkommen. 

Pott  bezeichnete  diese  Erkrankung  als  Cancer  scroti  oder 
rchimney  sweeper";')  die  Krankheit  beginnt  am  unteren  Ende  des 
Scrotums :  S 

«Where   it    produces   a  superficial   painful,   raggecL^  ill-looking       j 
fore,  with  hard  and  rising  edges :  the  trade  call  it  the  /oot  wait."  / 

Die  Krankheit  war  bisher  als  syphilitisch  angesehen  und  dem- 
entsprechend behandelt  worden,  aber  ohne  Erfolg. 

Als  Ursache  dieser  Erkrankung  gibt  Pott  folgendes  an:      ^ 
^The  Disease  seems  to  derive  its  origin  from  a  lodgment  of^oot 
fRoßi  in  the  rugae  of  the  Scrotum  and  at  first  not  to  be  a  disease 
of  the  habit.*" 

Die    weitere    Trennung    einiger    Geschwülste    von    den   Krebs- 
geschwülsten nahm  späterhin  noch  Astley  Cooper*)  im  Jahre  1830, 
vor.    Er    definierte    den   Scirrhus    kurz    als    ^an   excessively   hart  X 
»welling,   intei-sected    by    a    network    of  strong  fibrous   bands"   und 
trennte  scharf  die  Knorpel-  und  Knochengeschwülste,  die  tuberkulösen 


*)  Bestand  aus  Pulv.  bacc.  lauri  in  pane  toHtar..  Cornu  cervi  usti  und  Nucis 
vciMhatae  ää  duas  Drachmai«..    2  mal  tägflich  1  Messeritpitze. 

«)  Bedeutender  Chirurg  in  London,  1713—88. 

*)  Ich  benutzte:  The  chirurjfical  works  of  Percival  Pott.  8  Bde.  H<».  Bd.  1 
2M  5*.,  Bd.  II  5B2  S.,  Bd.  III  481  8.  London  1783.  Der  C^ancer  Scroti  wird  in  Bd.  III 
S.  Ö5  be.4chrieben. 

*»  Berühmter  ('hinirjj^  in  London,  1768—1841.  Obnervat.  on  the  »tructure  and 
difveases  of  the  testis.     1830.     (Zitiert  nach  Joh.  Müller.) 
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und  «Tph]Iiti»eb«ii  Hod^eiuffiektMM«  tob  Knete  «nd  eb€!980  die  ehro- 
w^h^  Inimrztkmen  der  Hanma.  die  bisher  ^  Stirrhis  an^resehen 


Eine  nese  Theurie.  die  Me.  Cjstentheme.  weIciM  die  Entstehung 
de^  r'aiKrers  ond  des  Marbehwmnis  erklareii  sMxe,  stdhe  im  Jahre 
1829  Thomas  Hodgkin'«  aufl  der  bdiasptece.  daS 

.The  prrodiictioD  of  eaiKrer  i$  depeiid  oo  the  presence  of  simple 
or  Compound  ener^ed  stmetnr.' 

Xaeh  Hodgkin  ent$t€4it  der  Cancer  ansiVsten.  die  eine  eigene 
Titale  Kraft  hedtzetL  Die  nr^rüngiidien  treiben  ans  ihrem  Inneren 
nene*  ^e^tidte  Cysten  hervor,  die  zweite  Generation  liefert  anf  die- 
sen^ Weii$e  eine  dritte  nnd  so  fort,  bis  dnrch  diese  fortwährende 
Einischachtehing  eine  festere  Masse  gebildet  wird.  Diese  Cysten- 
theorie  fand  allerdings  nnter  den  Zeitgenossen  kein^i  groS^i  Anklang. 

.SchlieUich  müssen  wir  hier  noch  am  SchhiC  dieser  fnr  die 
Krebsfon^hnng  so  wichtigen  englischen  Epodie  erwähnen,  daß  ein 
englischer  Forscher.  Everard  Home.*»  als  einer  der  ersten,  sich 
des  Mikroskopes  bediente  nm  die  feinere  anat<Hnische  Stmktnr  des 
Krelises  kennen  zxt  lernen.  In  seinem,  mit  vielen  Knpfertafeln  aas- 
gestatteten WertLe,  bildete  er  gleichmäßige  ronde  Kogelchen  ab.  die 
er  jedoch  fnr  Lymphkörperchen  hielt. 

Vor  Home  hatte  aUerdings  schon  ein  franzosischer  Forscher 
M  u  y  s  *)  sich  des  Mikroskops  bedient,  nm  die  Stmktnr  eines  Cancers 
des  Anges  zu  studieren.  Er  sagt,  daß  die  Substanz  nnter  dem  Mi- 
kroskop anssah.  -comme  le  blanc  d'on  oenf  de  vannean  (Kiebitz), 
qu'on  anrait  fait  durcir*". 


Der  Stand  der  Krebsforschung  in  Frankreich,  am  Ende 
des  18.  nnd  im  ersten  Drittel  des  19.  Jahrhunderts. 

Erste  wissensfhaftUche  anatomische  Gmndlage. 
Bichat's  Bindeg^ewebslehre. 

Wir  haben  schon  oben*)  en^ähnt,  daß  in  Frankreich  mit  der 
I*reisarbeit  von  Peyrilhe  und  dessen  Ausspruch  als  Endergebnis 
aller  Forschung:  -Cette  maladie  est  aussi  difficile  ä  dfefinir,  quk 
jruerir".  ein  gewisser  Abschluß  und  damit  auch  ein  Stillstand  in  der 
Krebsfoi-schung  eingetreten  war. 

Es  mußten  erst  neue  Forschungswege  gefunden  und  eine  neue 
Basis  geschaffen  werden,  auf  der  man  weiter  bauen  und  arbeiten 
konnte. 


';  1798—1866:  pathol.  Anatom  in  London.  Die  Beschreibung  dieser  Theorie 
fand  ich  im  Med.  chirurj^c.  Transact.  Bd.  15,  1829,  U.  Teil.  S.  265  betitelt :  On  the 
anatomical  chararrter»  of  «ome  adventitious  structxires;  nach  Angabe  anderer  Autoren 
auch  in  seinem  Werke :  Morbid  Anatom  of  the  serous  and  mucons  membran.  Vol.  I, 
p.  251,  1886. 

*)  Anatom  in  London,  1756—1832.  Herausp^eber  der  John  Hunter'schen  Werke 
(derselbe,  der  in  diebischer  Wei.-«e  die  ausgezeichnete  pathol.  anat  Sammlung  John 
UnnterH  an  Hich  gebracht  haben  solll).  Seine  mikroskop.  Beobachtungen  ünden  sich 
in :  A  Hbort  tract.  on  the  formation  of  tumours  and  the  pecularities,  that  are  met 
witto  in  the  Htructure  of  thoHe,  that  have  become  cancerous.    London  1830. 

'j  Mein,  de  TAr-adeniie  rovale  de  Chir.     T.  V,  p.  195. 

*)  8.  fviff. 
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Diese  Grundlage  schaffte  nun  der  leider  für  die  Wissenschaft 
dlzufrtih  dahingeschiedene  Marie  Fran^ois  Xaver  Bichat,^) 
der  Bej2Tünder  der  allgemeinen  Pathologie  und  der  pathologisch- 
anatomischen Gewebelehre.  Er  erhob  die  Heilkunst  zu  einer  exakten, 
positiven  Wissenschaft  und  suchte  die  Organstruktur  unter  An- 
wendung aller  möglichen  chemischen  und  physikalischen  Hilfsmittel 
—  mit  einziger  Ausnahme  des  Mikroskops  —  zu  erforschen.  Es  ist 
hier  nicht  unsere  Aufgabe,  die  unsterblichen  Verdienste  Bichat's 
ausführlich  zu  erörtern,  für  unsere  Zwecke  ist  es  nui*  von  Wichtig- 
keit festzustellen,  daß  er  die  krankhaften  Vorgänge  im  Organismus 
in  die  Gewebe  verlegte,  deren  er  7,  resp.  mit  Unterabteilungen  14 
unterschied.  ^ 

Wir  wir  gesehen  haben,  bemiihten  sich  die  englischen  Autoren,  A 
die  Krebsfrage  vom  grob  anatomischen  Standpunkt  aus  zu  lösen.  ) 
Mit  Bichat's  Gewebelehre  beginnt  eine  neue  Aera  in  / 
der  Krebsforschung.  / 

Bichat  selbst  spricht  wiederholt  in  seinen  Werken  seine  An- 
sichten auch  speziell  über  den  Krebs  aus. 

Er  bekämpfte  z.  B.  die  Einteilung  des  Krebses  in  einen  okkulten\ 
und  offenen  und  trat,  wie  sein  Freund  und  Lehrer  Desault,*)  filr  ] 
die  Einheit  aller  Cancer  ein,  gleichgültig,  ob  sie  von  den  Drüsen,  / 
der  Epidermis  oder  der  Schleimhaut  ihren  Ausgang  nehmen.')  Den  / 
Sitz  aller  Gewächse,  auch  den  des  Krebses,  verlegt  er/ 
in  das  „tissu  cellulaire**  (Bindegewebe).*) 

nOn  peut  donc  le  tissu  cellulaire  concevoir  comme  foimant  la 
base  j^^nerale,  le  parenchym  de  nutrition  de  presque  toutes  ces  ex- 
™ssances.  ...  De  meme  toutes  les  tumeurs  sont  cellulaires,  c'est 
leur  caractere  commun/ 

Schon  damals  also,  als  man  noch  nichts  von  dem  feineren  Bau 
des  Bindegewebes  kannte,  hielt  Bichat  dasselbe  schcm  für  die  Keim- 
stätte aller  Tumoren.  ^ 

Bichat  war  der  ei^te,  der  an  den  Tumoren  ein  Stroma  von  1 
einem  Parenchym  unterschied.*)  ^ 

Die  Entstehung  dieses  Stromas  stellt  sich  Bichat  folgender- 
maßen vor: 

Er  hält  die  Tumoren,  die.  wie  das  (4rundgewebe  aus  Zellen  auf- 
gebaut sind,  für  Entartungszustände.  Das  Zellgewebe  beginnt  zu 
wucheiu  kommt  in  Berührung  mit  fremden  Stoffen,  die  es  infiltrieren, 
dann  wird  es  zu  einem  selbständigen  Stroma;  also  das  Stroma  ent- 
ölt aus  einer  Bindegewebsentartung,  und  die  Einlagenmg  ist  ein  Pro- 
dukt des  Stromas.  Diese  Bindegewebstheorie  B  i  c  h  a  t '  s  ist  die  Grund- 
lage für  alle  späteren  Forschungen  in  der  Krebskrankheit  geworden. 

Eine  genauere  pathologische  Beschreibung  gibt  er  nun  über  den 
Scirrhus  und  den  Cancer  in  dem  Kapitel  seiner  allgemeinen  Patho-  / 
logie,  welches  betitelt  ist  „Tissus  accidentels-*.") 

')  Anatom  und  Physiolotr  iu  Paris,  1771— 1K)2. 
*)  Be(leut€nder  Chirurg  in  Paris  (1744  — i».')). 

')  (Envres  chir.  de  Desanlt,  reditrees  par  Hichat.  T.  II I,  p.  408,  H.  Edit.  (Zitiert 
Moh  Boujranl.) 

*)  Anatomie  generale.  (Ich  benutzte  die  4bändiji:e  Pariser  Ausjfabe  von  1821. 
Ine  erste  Aufla^re  erschien  1801).     T.  I,  p.  lU)  in  der  Auflage  von  1801. 

*)  Nicht  Johannes  Müller,  wie  Hanseiiumn  angibt.  (I>ie  mikroskojjische  Diagnose 
der  bösartigen  (ieschwttlste.    2.  AuH.     IJerlin  1*,K)2.  S.  2ü.) 

'')  Bd.  4,  S.  r>oO  der  Ausgrabe  von  1H21. 
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Er  beschreibt  die  Konsistenz  des  Scirrhus  als  knorpelhart.  ^11 
crie  sous  le  scalpel.*'  Farbe  weiß,  leicht  bläulich,  «demi  trans- 
parent"*.  Er  erweicht  und  vemandelt  sich  in  eine  durchscheinende 
Masse. 

Bichat  steUte  auch  ein  besonderes  ^tissu  cancereuse"  auf;  er 
verstand  darunter  aber  nur  den  weichen  Krebs,  den  er  identisch 
hielt  mit  der  „mati^re  c6r6briforme  Laennec-  (wie  wir  noch  späterhin 
sehen  werden),  der  Inflammation  fongeuse  ( B  u  r  n  s )  und  dem  sarcome 
meduU.  (Abernethy). 

Sehr  interessant  ist  auch  das,  was  Bichat  über  die  Grefaße  in 
dem  Krebsgewebe  sagt:  ,..  .  .  leurs  parois  sont  tres  minces  et  sup- 
portent  ä  peine  Feffort  de  Tiiyection".  Ueber  die  Struktur  der  Krebs- 
masse hatte  er  schon  eine  sehr  richtige  Vorstellung.  Er  sagt  darüber : 
„.  .  .  sont  divis6es  ä  leur  surface  en  lobes  contoures,  ä  peu  pres, 
comme  ceux  du  cerveau,  un  tissu  cellulaire  tres  mou  remplit  Tinter- 
valle  de  ces  lobes". 

Die  Ausbreitung  des  Krebses  geht  in  peripherer  Weise  vor  sich, 
die  Erweichungsmasse  hat  ein  rötliches  Aussehen  wegen  der  ge- 
platzten Blutgefäße.  Obwohl  die  Krebssubstanz  der  Xervensubstanz 
sehr  ähnlich  sieht,  hält  Bichat  diese  beiden  Substanzen  doch  nicht 
für  identisch,  wie  es  von  einigen  englischen  Autoren  geschehen  war. 

Diese  wichtigen  Forschungsergebnisse  Bichat's,  die  Ent- 
stehung des  Tumors  aus  dem  Bindegewebe,  die  Bestand- 
teile desselben  aus  einem  Stroma  und  Parenchym,  — 
der  lobuläre  Bau  des  Cancers,  sind  Errungenschaften  gewesen, 
auf  denen  man  als  auf  einem  festen  Fundament  weiter  bauen  konnte, 
während  bis  dahin  von  einer  brauchbaren  anatomischen  Basis  in  der 
Krebsforschung  nicht  die  Rede  sein  konnte. 

Andererseits  aber  huldigte  Bichat  in  bezug  auf  die  Pathologie 
der  Anschauung,  daß  der  belebte  Organismus  von  dem  an  die  Materie 
gebundenen  vitalen  Prinzip  beherrscht  wird;  —  dies  Prinzip  sowohl 
im  physiologischen  wie  im  pathologischen  Zustande  zu  erforschen, 
wäre  die  Hauptaufgabe  der  Medizin. 

Auch  bei  der  Pathologie  des  Krebses  sprach  er  ähnliche  An- 
sichten aus: 

„.  .  .  Leur  caractire  propre  se  tire  des  substances,  que  separe 
le  tissu  suivant  quelques  alterations  morbifiques,  dont  il  est  le  si6ge, 
modifiant  diffferemment  ses  forces  vitales,  le  mettant  en  rapport  avec 
teile  ou  teile  substance." 

Teils  auf  diesen  reellen,  anatomischen  Errungenschaften  fußend, 
teils  auf  dem  Boden  der  damals  zeitgemäßen  vitalistischen  An- 
schauungen ihres  Meisters,  bauten  cl,ie  Schüler  Bichat's  die  Heil- 
kunde und  auch  speziell  die  Lehre  vom  Krebse  weiter  aus.  Den 
vSchülern  B  i  c  h  a  t's  genügte  nun  die  bloße  Bestimmung  von  Sitz  und 
Ursache  der  Krankheit  nicht;  ihr  Hauptstreben  ging  dahin,  die 
pathologisch-anatomischen  Befunde  mit  den  Krankheitserscheinungen 
in  Einklang  zu  bringen. 

Als  Begründer  dieser  Pariser  pathologisch-anatomischen  Schule 
gilt  Wühl  allgemein  der  berühmte  Leibarzt  Napoleon  L,  Jean  Ni- 
colas Oorvisart,^)  der  um  die  Medizin,  besonders  um  die  Patho- 

^)  (ieboren  1755,  jätest orben  1821 
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logie  des  Herzens,  sich  große  Verdienste  erworben  hat.  Ueber  den 
Krebs  selbst,  hat  er  nur  wenige  Beobachtungen,  speziell  über  das  Carci- 
nom  des  Pylorus  gemacht,  dieselben  sind  jedoch  nicht  von  ihm,  son- 
dern von  seinen  &hülem  veröffentlicht  worden. 

Von  weit  größerer  Bedeutung  für  die  Erforschung  des  Krebses 
war  der  hervorragendste  Schüler  B  i  c  h  a  t's  und  Anhänger  der  patho- 
logisch-anatomischen Richtung  seines  Meisters  "^ 

Rene  Theophile  Hyacint  Laennec,^)  ^ 

der  Reformator  der  modernen  Pathologie.  Er  legte  seine  Ansichten 
und  Forschungsergebnisse  über  den  Krebs,  hauptsächlich  in  zwei 
Artikehi  des  „Dictionnaire  des  sciences  mfedicales"  nieder.*) 

Fußend  auf  der  von  Bichat  geschaffenen  Gewebelehre,  nahm 
Laennec  zum  erstenmal  eine  Einteilung  der  Geschwülste,  nicht,  wie 
bisher  üblich,  nach  grobsinnlich  wahrnehmbaren,  äußeren  Merkmalen 
vor,  sondern  nach  wissenschaftlichen  Prinzipien  auf  positiver  Grund- 
la^.  Unter  dem  bescheidenen  Titel:  „Note  sur  Fanatomie  patho- 
logique^.*)  legte  er  im  Dezember  1804  der  medizinischen  Fakultät 
zu  Paris  die  Ergebnisse  seiner  Studien  vor. 

Laennec  unterschied  auf  Grund  seiner  Foi*schung6n  1.  homo- 
loge und  2.  heterologe  Geschwülste. 

Erstere  bestehen  aus  solchen  Geweben,  welche  im  menschlichenX 
Körper  eine  Analogie  haben,  letztere  setzen  sich  aus  solchen  Ge-  ] 
weben  zusammen,  welche  keine  Analogie  mit  normalen  Geweben  im  / 
menschlichen  Organismus  besitzen  und  durch  krankhafte  Zustände/ 
erzeugt  werden.  / 

Von  den  ersteren  gibt  es  soviel  Arten,  als  es  Gewebe  im  mensch- 
lichen Körper  gibt. 

Zu  den  letzteren  rechnete  er  den  Tuberkel,  den  Scirrhus,  das 
Encephaloid  und  die  Melanose,^)  die  bisher  noch  nicht  beschrieben 
war.  Laennec  selbst  kannte  sie  nur  unvollkommen.  Den  Tuberkel, 
den  er  irrtümlich  als  ein  dem  t'arcinom  verwandtes  Produkt  ansieht, 
scheiden  wir  an  dieser  Stelle  aus. 

Der  Scirrhus  ist  nach  Laennec,  nicht,  wie  bisher  allgemein 
«»genommen  wui'de,  als  Voi'stadium  des  Kiebses  anzusehen,  sondern 
*k  eine  ganz  besondere  Gattung  von  Krebs,  ausgezeichnet  durch 
Härte  und  faserige  Struktur.*)  Auch  unterscheidet  er  vei-schiedene 
Arten  von  Squirrhe,  z.  B.  Squirrhe  pancreatoide,  napiforme  etc. 

Im  Gegensatz  zu  diesem  harten  Krebs  unterschied  Laennec 
den  weichen  Krebs,  den  er  mit  „Encephaloides"  •)  oder  ,.Matiere  c^re- 
hriforme''  bezeichnete,  (identisch  mit  dem  Fungus  haematodes  etc.  dei- 
englischen  Autoren  aus  dieser  Zeitepoche).') 


*)  Berühmter  Kliniker  in  Paris  und  Be&rründer  des  Ausknltationsmethode.  1781 
kttlSae. 

*)  Paris  1815.  Bd.  II.  Artikel:  Anatomie  pathol.  und  besonders  Bd.  XII  (Artikel: 
"^phaloides).  Nicht  Bd.  VII,  wie  einzelne  Autoren,  u.  a.  auch  H.  Lebert  nocli 
urfftSren. 

')  Ich  fand  diese  Abhandlung  in :  Traite  inedit.  sur  Tanatomie  par  R.  T.  H.  Laennec, 
kenoflge^l^en  und  mit  einer  Vorrede  versehen  von  V.  ( 'omil.    Paris  1884.    77  S.  8**. 

*)  CYr.  Bullet,  de  la  Societe  de  Tecole  de  medicine.  23./1.  1806. 

*) Ctr.  Cruveilhier:  Traite  d anatomie patholo^que generale.  1854.  T. III, p. 271 . 

•)  Im  Dictionnaire  des  sciences  medicales.  1815.  Bd.  12.  ('A'i-x^yrt/o;  und 
»»•i  Ä  Encephaloides.) 

^  ('fr.  S.  84. 
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e  des  Herzens,  sich  große  Verdienste  erworben  hat.  lieber  den 
Krebs  selbst,  hat  er  nur  wenige  Beobachtungen,  speziell  über  das  Carci- 
nom  des  Pyloiois  gemacht,  dieselben  sind  jedoch  nicht  von  ihm,  son- 
dern von  seinen  Ä^hülem  veröffentlicht  worden. 

Von  weit  größerer  Bedeutung  für  die  Erforschung  des  Krebses 
war  der  her\"orragendste  Schüler  B  i  c  h  a  t's  und  Anhänger  der  patho- 
loffisdi-anatomischen  Kichtung  seines  Meistei-s  "^ 

Rene  Theophile  Hyacint  Lafinnec,^)  ^^ 

der  Eeformator  der  modernen  Pathologie.  Er  legte  seine  Ansichten 
und  Forschungsergebnisse  über  den  Krebs,  hauptsächlich  in  zwei 
Artikeln  des  ,,Dictionnaire  des  sciences  m^dicales"  nieder.*) 

Fußend  auf  der  von  Bichat  geschaffenen  Gewebelehre,  nahm 
Laennec  zum  erstenmal  eine  Einteilung  der  Geschw^ülste,  nicht,  wie 
bisher  üblich,  nach  giobsinnlich  wahrnehmbaren,  äußeren  Merkmalen 
vor,  sondern  nach  wissenschaftlichen  Prinzipien  auf  positiver  Grund- 
lage. Unter  dem  bescheidenen  Titel:  ,.Note  sur  Tanatomie  patho- 
logique^,*)  legte  er  im  Dezember  1804  der  medizinischen  Fakultät 
zii  Paris  die  Ergebnisse  seiner  Studien  vor. 

Laennec  unterschied  auf  Grund  seiner  Forschungen  1.  homo- 
loge und  2.  heterologe  Geschwülste. 

Erstere  bestehen  aus  solchen  Geweben,  welche  im  menschlichenX 
Körper  eine  Analogie  haben,  letztere  setzen  sich  aus  solchen  Ge-  j 
^eben  zusammen,  Avelche  keine  Analogie  mit  normalen  Geweben  im  / 
menschlichen  Organismus  besitzen  und  durch  krankhafte  Zustände/ 
erzengt  werden.  / 

Von  den  ersteren  gibt  es  soviel  Arten,  als  es  Gewebe  im  mensch- 
lichen Körper  gibt. 

Zu  den  letzteren  rechnete  er  den  Tuberkel,  den  Sciirhus,  das 
Encephaloid  und  die  Melanose,*)  die  bisher  noch  nicht  beschrieben 
^ar.  Laennec  selbst  kannte  sie  nur  unvollkommen.  Den  Tuberkel, 
d^n  er  irrtümlich  als  ein  dem  ('arcinom  verwandtes  Produkt  ansieht, 
scheiden  wir  an  dieser  Stelle  aus. 

Der  SciiThus  ist  nach  Laennec,  nicht,  wie  bisher  allgemein 
angenommen  wurde,  als  Vorstadium  des  Krebses  anzusehen,  sondern 
^Is  eine  ganz  besondere  Gattung  von  Krebs,  ausgezeichnet  durch 
Härte  und  faserige  Struktur.*)  Auch  unterscheidet  er  vei-schiedene 
Arten  von  Squirrhe,  z.  B.  Squirrhe  pancreatoide,  napifoime  etc. 

Im  Gegensatz  zu  diesem  harten  Krebs  unterschied  Laennec 
J^n  weichen  Krebs,  den  er  mit  ,,Encephaloides'*  •)  oder  „Matiöre  cer6- 
Worme'*  bezeichnete,  (identisch  mit  dem  Fungus  haematodes  etc.  der 
englischen  Autoren  aus  dieser  Zeitepoche).') 


,.  ^)  Berühmter  Kliniker  in  Paris  und  BefirrUnder  des  AuskultAtionsmethode.  1781 
b«  1826. 

^)  Paris  1815,  Bd.  II.  Artikel:  Anatomie  pathol.  und  besonders  Bd.  XII  (Artikel: 
^''^^jephaloides).    Nicht  Bd.  VII,  wie   einzelne  Autoren,   u.  a.  auch  H.  Leber t  noch 

.  ')  Ic]i  fand  diese  Abhandhing  in :  Traite  inedit.  sur  l'anatomie  par  R.  T.  H.  Laennec, 
'"frausge^eben  und  mit  einer  Vorrede  versehen  von  V.  Coniil.     Paris  1884.    77  S.  8". 

\i  ('fr.  Bullet,  de  la  8ociete  de  Tecole  de  medicine,  23./1.  XmS. 

')  Cfr.  C  r  u  V  e  i  l  h  i  e  r :  Traite  d  auatomie  patholo^ique  g»merale.  18.>4.  T.  III,  p.  271. 

*j  Im  Dictionnaire  des  sciences  medicales.  iSlf).  Bd.  12.  [Ei-xHfnlor  und 
»  =  Encephaloides. ) 

•)  rfr.  S.  84. 
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„Je  designe/  sagt  Laennec,  „soos  ce  nom  une  des  matieres 
morbiflqnes,  qui  forment  le  plus  souvent  les  tumeurs,  appel^es  vul- 
gairement  squirrheuses  ou  caneereuses/ 

Diese  Bezeichnung  wandte  Laennec  deshalb  an,  weil  die 
^.niatiere"  der  Himsubstanz  sehr  ähnlich  sieht.  Er  beklagt  es  sehr, 
daß  zu  seiner  Zeit^  selbst  bei  guten  Chirurgen,  die  Kenntnis  der 
Krebskrankheit  so  mangelhaft  war,  daß  z.  B.  Atherome,  Steatome  zu 
den  Kin^bsen  gerechnet  wurden. 

Laennec  bemühte  sich  nun,  das  Problem  der  Entstehung  und 
des  Wachstums  des  weichen  Krebses  zu  vertiefen  und  bezeichnete 
folgende  drei  Perioden  als  die  wichtigsten  bei  dieser  Frage: 

Erstes  Stadium:  „Plusieurs  des  matieres  morbifiques,  qui  n'ont 
pas  d*analogie  dans  Teconomie  animale  saine"'  vereinigen  sich;  — 
dieses  Stadium  nannte  er  das  der  •.crudite."' 

Zweites  Stadium:  Jede  dieser  Materien  ,.passe  successivement 
ä  des  etats  differents,*"  —  die  physikalischen  Zeichen  für  dieses  Sta- 
dium sind  sehr  verschiedener  Xatur. 

Drittes  Stadium:  Viele  dieser  Materien  befinden  sich  in  einem 
Tumor,  entweder  «juxt  apposees  oder  infiltrees  et  penötrees.  Tune 
par  Tautre." 

Das  Studium  der  einzelnen  Materien  hält  Laennec  nun  für  sehr 
wichtig  und  besonders  studierte  er  die  «Matiere  cerebriforme".   Diese 
macht  drei  Stadien  durch: 
1.  encvstiert» 

±  in  unregelmäßigen  Massen  ohne  Cr^te, 
i  Infiltration  in  das  Gewebe  eines  OrgansL 

Laennec  fertigte  feine  Schnitte  von  den  Präparaten  an  und 
beschrieb  nun.  soweit  er  makroskopisch  den  Prozeß  verfolgen  konnte, 
(das  Mikroskop  nahm  er  noch  nicht  zu  Hilfe l  dieses  Developpement 
folgendermaßen : 

Erstens:  Stadium  der  -Crudite"  i dabei  beobachtete  er  die  lobuläre 
Anordnung  der  Materie  >. 

Zweites  Stadium :  die  Materie  wird  hi^nogen  und  entwickelt  sich 
allmählich  zur  Aehnlichkeit  mit  der  Gehimmasse. 

Das  dritte  Stadium  bezeichnet  er  mit  «RamoUissement".  Die  Ma- 
terie ^ird  geleeartig,  vermischt  sich  mit  Blut,  sieht  rotbraun  aus 
und  besinnt  im  Centrum  „avec  une  depression  en  forme  de  godet".^) 

Obwohl  Laennec  den  Ausdruck  «Degeneration*  in  die  Patho- 
loge einführte,  so  legte  er  doch  dem  dritten  Stadium  des  Krebs- 
wachstums diese  Bezeichnung  nicht  bei:  denn,  wie  er  seihst  anfuhrt, 
verstand  er  unter  De^reneration : 

.La  depoe>ition  d'une  matiere  accidentelle  dans  les  interstices 
d'un  tissu  naturel  et  la  transformation.  quelle  pn^luit  peu  ä  peu  de 
Cr  tissu  en  une  matiere.  semWable  a  eile  meme." 

Als«>  Degeneration  bedeutete  für  Laennec  eine  Sab?stitution 
eines  patboK^eischen  Gewebes  an  Stelle  des  normalen. 

Den  Sitz  des  weichen  Krebses  verlegte  Laennec  hauptsächlich 
in  die  iimeren  ».^nrane  Lun^re.  Leber.  Mediastinum  rtc.  :  er  studierte 
den  Kr*-b<  in.  drii  inntr reu  Or^ranen  sehr  gründlich  und  verfol^rte  ihn 
bi>  iü  'iir  ♦TftTiiät-  und  den  I>ucrus  thoracicu>. 

L  d  e  n  n  r  •  hat  >i«;h  al<*  •  iim  »üe  ErforH^^huiLJ:  der  Krebskrankheit 
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große  Verdienste  erworben.  Zum  ersten  Male  finden  wir  hier  eine 
wirklich  wissenschaftliche  Einteilung  der  Geschwülste,  eine  genauere, 
wenn  auch  noch  sehr  rohe,  pathologisch-anatomische  Beschreibung 
des  Wachstums  des  Carcinoms  und  die  Feststellung,  daß  Scirrhus 
nicht  ein  Vorstadium  des  Krebses,  sondern  eine  selbständige,  be- 
sondere Gattung  von  Krebs  darstelle. 

Laennec  hat  zum  ersten  Male  die  Beziehungen  der  Organ- 
gewebe zu  den  krebsigen  Produkten  durch  vertieftes  Forschen  klar- 
zulegen gesucht. 

Diese  Ergebnisse  Laennec^s  sind  von  großem  Einfluß  auf  die 
späteren  Studien  der  Krebskrankheit  geworden  und  haben  fast  bis 
zur  Mitte  des  19.  Jahrhunderts  ihre  Geltung  behalten.  Durch  die 
Aufstellung  seines  „Encephaloids"  richtete  Laennec  allerdings 
wieder  große  Vei-wirrung  unter  den  Forschern  seiner  Zeit  an,  da 
Laennec  das  Encephaloid  als  identisch  mit  dem  Fungus  haematod. 
-  Sarcoma  meduU.  der  englischen  Autoren  bezeichnete,  während 
die  anderen  französischen  Autoren  aus  dieser  Zeit,  z.  B.  Boyer,^) 
unt^r  Fungus  haematod.  nur  Blut-  und  Gefäßgeschwülste  verstanden. 

Einer  der  hervorragendsten  Schüler  Bichat's,  wohl  der  glück- 
lichste und  erfolgreichste  Operateur  seiner  Zeit,  aber  auch  ein  ebenso 
tüchtiger  Anatom  war 

Guillaume  Dupuytren,*)  der  sich  mit  der  Ki*ebskrankheit 
nicht  so  intensiv,  wie  Laennec  beschäftigte,  aber  doch  für  einige 
Punkte  der  L  a  e  n  n  e  c'schen  Lehre  die  Priorität  für  sich  in  An- 
spruch nahm.*) 

Wichtig  sind  jedoch  die  Experimente,*)  die  Dupuytren  an- 
steUte,  um  über  die  Ansteckungsfiihigkeit  des  Krebses  Aufschluß  zu 
erhalten.  Er  führte  z.  B.  Krebsteile  in  den  Magen  von  Tieren  ein, 
spritzte  auch  Krebsprodukte  in  die  Venen,  —  allerdings  alles  mit 
negativem  Erfolg. 

Bemerkenswert  ist,  daß  Dupuytren  unter  Cancer  nur  den 
Sqmrrhe  verstand,  während  er  den  Fung.  meduU.  (M  a  u  n  o  i  r),  das  Sar- 
come  medull.  (Abernethy)  und  das  von  Laennec  beschriebene 
Encephaloid  mit  ('arcinom  bezeichnete. 

An  dieser  Stelle  wollen  wir  aus  dieser  Zeitepoche  noch  die  An- 
sicht eines  anderen  berühmten  Cliirurgen  aus  der  Schule  von  Mont- 
pellier erwähnen,  der  sich  mehr  mit  der  ätiologischen,  als  mit  der 
pathologisch-anatomischen  Seite  der  Krebsfrage  beschäftigte. 

Dieser  Chirurg  war  Jaques  Delpech,*)  der  von  der  An- 
schauung ausging,  daß  der  Krebs  einer  im  Organismus  selbst  liegen- 
den Diathese  •)  seinen  Ursprung  verdanke.") 

.Les  attributs  essentiels  du  cancer  sont  trop  peu  connus,  pour 

*)  Chirurg  in  Paris.  1757 — 1833,  in  seinem  Traite  des  maladies  chir.  etc.  Vol.  I. 
Art:  Fang,  haematod.    Paris  1816. 

^1775—1835. 

')  Ctr.  Bibüotheque  med.     1804—05.    T.  Vm,  p.  97. 

•)  0fr.  Considerat.  gen^rales  sur  le  Cancer  par  M.  Viel-Hautmesnil.  Paris  1807. 
SMfh  Bavle  und  Oayol.    Cfr.  S.  94. 

*)  1772—1832. 

*)  Wir  werden  an  einer  anderen  Stelle  im  Znsammenhang  noch  auf  die  Diathesen- 
lehre  nurfickkommen. 

^  Cfr.  Precis  ^lementaire  des  maladies  reputees  Chirurgie.  Paris  1816.  T.  III^ 
p.  494.  (nach  Bougard). 
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cancereux  entstehen  aus  einem  luetischen  oder  skrofulösen  Ge- 
schwür. 

Ein  ferneres  Verdienst  dieser  beiden  Autoren  ist  die  Trennung 
verschiedener  Tumoren  von  den  Krebsen,  die  bisher  allgemein  als 
krebsig  angesehen  wurden. 

So  wiesen  sie  nach,  wie  auch  vor  ihnen  schon  andere  Autoren, 
daß  besonders  viele  Mammatumoren,  die  in  Cysten,  Corps  fibreux, 
Lymphknoten  und  chronischer  Mastitis  bestehen,  und  die  allgemein, 
selbst  von  van  Swieten*)  noch,  für  krebsig  gehalten  wurden,  nicht 
krebsiger  Natur  wären,  und  daß  diese  diagnostischen  Irrtümer  den 
zu  damaliger  Zeit  in  großer  Zahl  vorhandenen  Charlatanen  zugute 
kämen,  die  sich  dann  auf  die  Heilung  derartiger  angeblicher  Krebs- 
leiden berufen  konnten. 

Ebensowenig  hielten  Bayle  und  Cayol  die  nach  Partus  ent- 
stehenden sog.  Squirrhes  laiteux  für  krebsiger  Natur,  sondern  für 
chronische  PUegmasien. 

Allerdings  leugnen  die  Autoren  nicht,  daß  aus  chronischer  Mastitis 
auch  Krebs  entstehen  kann. 

Wie  wir  schon  oben  hervorgehoben  haben,  sind  die  beiden  Ver- 
fasser Anhänger  der  Diathesenlehre  und  zwar  aus  folgenden  Gründen : 

1.  Woher    entsteht    ein    gioßes    Lebercarcinom    bei    einem 
Rektumcarcinom  ? 

2.  Woher  kommen  die  Rezidive? 

3.  Woher  die  Kachexie  ? 

Nur  die  Diathesenlehre  macht  diese  Erscheinungen  erklärlich. 

Aetiologisch  haben  alle  cancerösen  Krankheiten  ein  und  dieselbe 
fcache,  aber  welcher  Art  diese  wäre,  —  darauf  antworten  die 
Vutoren  n^it  „Ignoramus**.  —  Weder  die  Atra  bilis,  noch  die  Lymphe 
ist  die  direkte  Ursache  der  Krebsbildung. 

Bayle  und  Cayol  erkennen  nur  Gelegenheitsursachen  an  und 
z^ar  okkasionelle  (Alkoholismus,  Cölibat,  Hämorrhoiden  etc.)  und 
lokale  (Trauma,  Korsettdruck  bei  Mamma,  chronische  Reizungen!). 

Diese  Ui'sachen  lösen  bei  bestehender  Diathese,  deren  es  je  eine 
fär  Haut,  Drüsen  und  Nerven  gibt,  den  Cancer  aus. 

In  sehr  verständiger  Weise  raten  die  Autoren,  nie  aus  einem 
%inptom  allein  die  Diagnose  auf  Cancer  zu  stellen,  sondern  sorg- 
fältig: auch  auf  andere  P>scheinungen,  die  sie  näher  beschreiben, 
zn  achten. 

Prognostisch  gilt  ihnen  der  harte  Scirrhus,  den  sie  für  das  erste 
Stadium  des  Krebses  halten  (cfr.  dagegen  die  Laennec'sche  Deu- 
to^[),  besonders  der  ,,Squin'he  indolent",  als  die  günstigste  Form 
des  Krebses.    Dagegen  halten  sie  den  wirklichen  Krebs  für  unheilbar. 

Die  Verfasser  haben  aber  auch  schon  canceröse  Ulcera  ver- 
narben sehen  und  haben  darüber  an  anderer  stelle  Mitteilung  ge- 
macht.«) 

Der  zweite  Teil  ihrer  bedeutenden  Arbeit  beschäftigt  sich  mit 
der  Krebserkrankung  der  einzelnen  Organe.  In  sehr  fleißiger  und 
•sorgfältiger  Art  haben  sie  fast  alle  inneren  Organe  bis  auf  die  Ge- 
mäße in  bezug  auf  Krebserkrankung  untersuclit  und  sich  als  vor- 
zügliche Kenner  auf  diesem  Gebiete  erwiesen. 


^j  Comment.  in  Aphoriämen  490. 

*)  Obaeryat.  im  Bullet,  de  la  faculte  1810.    Von  Nicod. 
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Hervorheben  will  ich  an  dieser  Stelle  nur,  daß  sie  die  Sarcocele 
des  Hodens,  die  bisher  immer  als  krebsig  angesehen  wurde,  für  nicht 
krebsiger  Natur  erklärten. 

Auf  diesen  speziellen  Teil  ihrer  Arbeit,  ebenso,  wie  auf  den 
therapeutischen,  kommen  wir  noch  an  einer  anderen  Stelle  zurück. 


Die  humoral-pathologische  Richtnng  der  Biehafschen 

Schule. 

Die  Entzfindungstheorie. 

Durch  Laennec,  Bayle  und  Cayol  ist  die  Krebsfrage  um 
ein  gutes  Stück  vorwärts  gebracht  worden,  da  diese  Autoren  auf 
solider,  positiver  Grundlage  ihres  Meisters  und  Lehrers  Bichat  und 
der  von  englischen  Autoren  ausgehenden  Aera  der  Solidarpathologie 
weiter  arbeiteten. 

Andere  Schüler  Bichat's  jedoch  huldigten  mehr  der  vitalisti- 
schen  Richtung  ihres  Lehrers  und  suchten,  zugleich  von  der  seiner- 
zeit sehr  verbreiteten  und  anerkannten  Brown'schen  Lehre  (Er- 
regungstheorie) beeinflußt,  die  Krebsfrage  nach  dieser  Seite  hin 
weiter  zu  studieren,  besonders  in  ätiologischer  und  klinischer  Be- 
ziehung. 

Man  kann  nun  nicht  behaupten,  daß  dadurch  das  Krebsproblem 
eine  Förderung  erhalten  hat.  —  Ln  Gegenteil,  —  um  Jahrhunderte 
zurück,  brachte  die  Lehre  des  Hauptvertreters  dieser  Richtung, 

F^anpois  Josef  Victor  Broussais,  ^) 

die  Krebsforschung,  weil  seine  Theorie  auf  einseitigster  Spekulation 
aufgebaut  war.  Nichtsdestoweniger  müssen  wir  uns  aus  historischen 
Gründen  mit  dessen  Krebstheorie  beschäftigen,  weil  diese  sog.  „phy- 
siologische Medizin"  20  Jahre  lang,  sowohl  in  Frankreich,  als 
auch  in  anderen  Ländern  großen  Anklang  fand  und  selbst  bedeutende 
Aerzte  zu  ihren  Anhängern  zählte. 

Broussais'  Entzündungstheorie  verdrängte  eine  Zeitlang  die 
Lymphtheorie,  wie  diese  die  Theorie  von  der  Atra  bilis. 

Obwohl  schon  vor  Broussais  zwei  englische  Autoren,  Henry 
Fearon^)  und  W.  Nisbet')  die  entzündliche  Natur  des  Krebse« 
behaupteten,  war  doch  Broussais  derjenige,  der  diese  Theorie 
vollständig  ausbaute  und  mit  aller  Entschiedenheit  vertrat. 

In  seinem  Hauptwerk*)  faßt  er  in  468  Leitsätzen  seine  Theorie 
zusammen. 


*)  Geboren  1772,  gestorben  1838.    Kliniker  tu  Paris. 

*)  Treatise  on  Cancer.    London  1744. 

*)  An  Inquiry  iuto  the  History  Nature  Causes  and  different  Modes  of  Treatment 
of  Scrofiila  aud  Cancer.    London  1795.    (Zitiert  nach  Paul  Broca.) 

*)  Ich  benutzte:  Examen  des  Doctrines  Medicales  des  Syst^mes  de  Nosologie. 
Paris  1821.    2  Bde.  8«.    Bd.  I  332  S.,  Bd.  II  841  S. 
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Speziell  über  den  Krebs  handeln  die  Abschnitte  192—195: 
§192:  ^Le  Cancer  ext6rieur  produit  de  la  d6g6n6ration  irritative 
des  tissas,  ou  pr^dominent  Talbumine  et  la  graisse  est  toujours  ac- 
oompagn^  d'inflammation ;  il  n'est  pas  incurable,  tant  qu'il  n'est  que 
JocaJ." 

jj  193:  „Uinflammation  du  ('ancer  exterieur  se  rep6te  par  sj-m- 
pathie  dans  les  principaux  viscires;  mais  le  Cancer  ne  s'y  döveloppe 
qne  par  soite  de  cette  inflammation.  II  peut  meme  ne  pas  s'y  former; 
ia  diathese  canc^reuse  n'est  donc  pas  si  frequente,  qu'on  le  croit.^ 

§  194:  „Les  proj^s  du  (-ancer  sont  toujours  en  raison  de  Tin- 
llamraation,  qui  s'y  trouve/ 

?5  19o:M  „Toutes  les  inflammations  et  subinflammations  peuvent 
produire  le  Cancer." 

Broussais  steht  allerdings  auf  dem  Boden  der  Lehren  Bi c h a t's. 
er  erkennt  auch  die  Lehren  Laennec's  an,  aber  diese  beiden 
Forscher  hatten  sich  um  die  ätiologische  Seite,  um  die  Ursachen  der 
Krebsentstehung  nicht  weiter  gekümmert. 

Broussais  bekämpfte  die  Behauptung  Laennec's,  daß  der 
Krete  in  gesundem  Gewebe  entstehen  könnte  und  suchte  diese  Lücke 
in  der  ätiologischen  Krebsforschung  durch  seine  Entzündungstheorie 
auszufüllen.*) 

^Or  cette  connaissance,  qui  constitue  Tetiologie  de  ces  alterations 
de  texture,  nous  les  fait  voir  tellement  dependantes  des  divers  modes 
d'irritation  organique,  qu'elles  sont  partie  int6grante  de  Thistoire  de 
rinflammation  et  de  celle  de  la  nevrose:  c'est  dire  assez,  quVlles 
rentrent  dans  la  pathologie  comme  un  complement  indispensable  et 
place  directement  sur  la  ligne  de  la  gangrene  et  de  la  suppuration.** 
Broussais  kennt  nur  zwei  Formen  des  Krebses,  den  Scirrhus 
Md  das  Encephaloid,  die  beide  aus  derselben  Ursache,  —  der  Irri- 
tation, —  entstehen,  „parce  qu'elles  sont  comme  eux  de  Falbumine 
accumnlee  par  Tirritation  dans  les  vacuoles  de  ces  tissus.  Les  lames, 
Moi  en  separent  les  lobules  sont  aussi  celles  de  ce  tissu.'* 

Die  kleinen  Gefäße  gehen  durch  den  Druck  der  Eiweiß- 
masse  zugrunde.  Die  Degeneration  entsteht  infolge  einer  ,.nutrition 
vicieux*. 

Ueber  das  eigentliche  ^^'esen  des  Cancers  und  über  dessen 
Therapie  spricht  sich  Broussais  folgendermaßen  aus: 

.Le  Cancer  n'est  point  une  maladie  pai-ticuliere,  ni  primitive: 
sü  est  permis  d'en  appeler  i\  mon  experience  j'ajouterai,  que  depuis 
qae  j'ai  contractu  Thabitude  d'6teindre  complement  Tirritation  des 
M)n  debut  je  n'observe  ces  degenerescences,  si  ce  n'est  chez  les  i)er- 
st'nnes.  qui  ont  n^glige  les  moyens  de  guerison  dans  le  principe,  ou 
qni  se  sont  procure  des  rechutes  multipliees."* 

Diese  Therapie  Broussais  bestand  bekanntlich  in  der  schwächen- 
•len  cKler  revulsorischen  Methode  durch  häufig  \\iederholte  Blut- 
en tziehnngen,  —  daher  auch  Vampyrismus  genannt  und  hat  unzählige 
Krebskranke  vorzeitig  ins  Grab  gebracht.') 

M  Nicht  §  95,  wie  Lobstein  (cfr.  späterhin)  irrtümlich  angibt. 

«t  Bd.  II,  S.  700. 

*)  Broussais  starb  übrijf^ens  selbst  an  einem  Kectiimcarcinom.  (('fr.  Job.  Jaeub 
Staab:  Schweizerische  Zeitschrift  für  Natur  und  Heilkunde,  herausjfe^eben  von 
F'i'iDiDer.  N.  F.  Zürich  1839.  S.  367.  Auch  Fermey  und  Talma  starben  an  Mast- 
«ümncmrcinoiD,  das  damals  noch  zu  den  seltenen  Erkrankum^en  gezählt  wurde,  i 
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Wie  schon  vorhin  erwähnt,  hat  die  Bronssais'sche  Theorie 
die  Krebsfrage  wieder  um  Jahrhunderte  zurückgebracht.  Broussais 
selbst  ist  sich,  angesichts  der  Forschungen  eines  Bichat,  Laännec, 
Bayle  und  ('ayol,  dieser  Tatsache  wohl  bewußt  gewesen;  denn  er 
sagt  selbst  über  seine  Theorie,  daß  sie  „peu  diff&re  de  la  grossiere 
thtorie  des  anciens." 

Nichtsdestoweniger  hat  diese  Lehre  sowohl  bei  seinen  Lands- 
leuten, als  auch  im  Auslande  warme  Anhänger  und  Verteidiger  ge- 
t\inden,  und  ein  Jahr  später  veröffentlichten  Breschet*)  und 
Ferrus*)  ihren  Artikel  „Cancer"  im  Dictionnaire  de  Mfedecine,')  der 
maßgebend  sein  sollte  für  den  damaligen  Stand  der  Erebsfrage. 

Diese  beiden  Autoren  erweisen  sich  als  eifrige  Anhänger  der 
Broussais^schen  Lehre,  und  wir  müssen  bei  der  Bedeutung,  die  der 
Dictionnaire  de  M^decine  für  die  damalige  Zeit  hatte,  etwas  ausführ- 
licher auf  diesen  Artikel  eingehen. 

Breschet  und  Ferrus  erklären  den  Squirrhe  als:  „une 
induration  produite  par  Texhalation  et  le  sejour  d'une  mati^re  con- 
crescible  dans  les  alv^oles  de  nos  tissus,  par  snite  d'une  irritation.*' 
—  die  übrigen  Krebsarten,  —  als  solche  bezeichnen  sie  die  ülc^res 
carcinomateux,  die  Matiere  cer^briforme,  den  Fungus  haematod.  und 
das  Sarcom  midullaire,  betrachten  sie  „comme  la  d^6nerescence  pro- 
duite par  une  inflammation  seex)ndaire,  qui  determine  la  fönte  (Schmel- 
zung) des  tissus,  qui  existaient  d^jä  dans  une  condition  morbide.^ 

Wie  Broussais  behaupten  auch  diese  Autoren,  daß  es  ohne  Ent- 
zündung keinen  Cancer  gäbe. 

Sie  suchen  nun  noch  weiter  diese  Theorie  auszubauen  und  er- 
klären die  Entstehung  des  Krebses  aus  einer  Entzündung  folgender- 
ma  lien : 

Durch  die  Entzündung  erlangt  die  gereizte  SteUe  eine  erhöhte 
vitale  Krafts  es  strömt  mehr  Blut  zu,  die  Kapillaren  erweitem  sich, 
dadurch  winl  eine  Flüssigkeit  ausgeschwitzt,  —  die  „Mauere  coagu- 
lable".  Durch  Beseitigung  dieses  Af9uxes  kann  die  Krankheit  ge- 
hoben wenlen,  gelingt  dies  nicht,  dann  wächst  diese  Materie;  —  der 
Kntzttmluugsvorgang  geht  voiüber,  und  es  bleibt  ein  Knoten  —  der 
Kern  —  zurück,  der  den  Ausgangspunkt  des  Krebses  bildet.  Der 
Kivbs  ist  also  im  Beginn  eine  lokale  Krankheit 

Die  ausgeschwitzte  Materie  ist  schwer  resorbierbar  und  kann 
langt*  Zeit  stationär  bleiben,  bis  durch  accidentelle  Ursachen  eine 
neue  Entzündung  hinzutritt,  die  dann  die  Materie  resorbiert.  Das 
Wachstum  des  Krebses  erfolgt  dun*h  zu  starke  Ernährung  durch  die 
^^Lvmphe  ci^Hgulable"  (der  englischen  Autoren).  Der  Krebs  kann 
sich  in  eine  knivhenformiire  oder  knorplige  Masse  umwandeln,  oder 
es  entsteht  ein  Fungus  dun*h  Ausdehnung  der  Kapillaren. 

Die  Lymphe  bestimmt  den  anatomisi*hen  Charakter  des  Krebses: 
ob  er  hart  mler  weich  ist,  hängt  von  der  Menge  der  Lymphe  ab. 

Folgerichtig  steht  der  S<iuirrhe  nach  der  Ansicht  dieser  beiden 
Autoivn  auf  derselben  Stufe,  wie  die  Xarbenbildung  und  jede  andere 
Verhärtung, 

*  liilbtTt  Brx^*hf  t.  o  WnerL  ITSI.  jrt^torWn  iJvV.  IV»f.  der  ABAtonie  in  Paris, 

•  i^uUUnn^t  M*rhf  Auxlrt   Ktrru*.  i^Kren  ITS4.  ^<tMH>eA  18M.  erst  Proeektor 
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Der  Cancer  bildet  das  zweite  Stadium  des  Squirrhe  und  unter- 
scheidet sich  von  diesem  durch  die  hinzugekommene  neue  Entzündung 
und  ^Degenerescence**. 

Diese  neue  Entzündung  und  das  daran  sich  anschließende 
^Kamollissement"  erzeugt  bei  lebendigem  Gewebe  (Squirrhe)  den 
Cancer,  —  bei  totem  Gewebe  (Detritus)  das  Carcinom  (identisch  mit 
Fnngus,  Matifere  c6r^briforme,  Sarcom  medull.  etc.). 

Die  V^erfasser  unterscheiden  außerdem  noch  ein  Carcinom  m61an^, 
fongoide  und  haematode. 

Der  übrige  Teil  dieser  Arbeit  handelt  über  die  klinischen  Er- 
scheinungen und  Erkrankungen  der  einzelnen  Organe,  und  werden  wir 
noch  späterhin  Gelegenheit  haben,  darauf  zurückzukommen. 


Lobsteln's  Lymphtheorie. 

Wh-  haben  gesehen,  wie  einzelne  Schüler  Bichafs  den  solidar- 
pathologischen  Staudpunkt  in  der  Krebsfrage  verließen,  und  mehr 
humoral-pathologischen  Anschauungen  huldigten. 

Breschet  und  Ferrus  hatten  die  alte  Hunter'sche  Lymph- 
theorie wieder  aufs  Tapet  gebracht  und  J.  F.  Lobst  ein,  ^)  ein  Schüler 
Laennec's,  veröflFentlichte  einige  Jahre  später  eine  neue  Theorie 
ober  die  Krebsentstehung,  die  auf  der  Hunte  r'schen  Lymphtheorie 
und  der  Broussais'schen  Entzündungstheorie  basierend,  zugleich 
auch  die  Lehren  seines  Lehrei's  L  a  e  n  n  e  c  berücksichtigte. 

Nach  Lobstein  ist  die  Lymphe  diejenige  Substanz,  aus  der 
sich  alle  Gewebe  und  Tumoren  entwickeln. 

-Xous  voyons"  (Bd.  I,  S.  360),  sagt  er  von  dieser  Lymphe,  „se 

coaguler  et  se  transformer  en  pulpe  molle,  passer  par  dift'6rens  d6grfes 

de  densite,  prendre  un  aspect  rfeticulaire  ou  poreux,  premier  rudiment 

d  Organisation,  offrir  comme  second  degre  des  täches  rouges,  puis  des 

stries  et  enfin  des  vaisseaux  sanguins  constituer  plus  tard  des  fausses 

membrane«,  qui  lient  entre  eux  des  organes  contigus  et  finissent  par 

deg^nerer   elles-memes    en    tissu    celhilaire    lamineux    parfaitement 

identique  au  tissu  primitif  •* 

Auf  diese  Weise  entstehen  alle  Allen  von  (Tcweben. 
Lobstein  hat  allerdings  die  alles  schaffende  Lymphe,  die  er 
daher  mit  „plastischer  Lymphe**  bezeichnete,  nur  einmal  gesehen  und 
zwar:-) 

')  Johann  Friedrich  Daniel  Lohnteiu,  Profewtor  in  8tralibiir^,  machte  sich 
durch  VerschwendangHsiicht  und  unmoralischen  Lebenswandel  daselbst  unmög- 
lich und  endigte  im  Elend  als  Bandagist  in  New- York,  1H40.  Es  gab  übrigens 
drei  Professoren  dieses  Namens  in  HtraUburg;  der  älteste,  Johann  Friedrich,  geboren 
1736.  gestorben  1784,  dessen  »Sohn  Johann  (teorg  Christian  Friedrich  Martin,  geboren 
1777.  gestorben  1815,  und  unser  Autor,  der  ein  Neffe  des  Erstgenannten  war.  Irr- 
Tnmlicherweise  wird  nun  von  dem  Bearbeiter  in  dem  (lUrlt-Hirschschen  Biogra- 
[»bischen  Lexikon  das  Werk,  um  das  es  sicli  hier  handelt :  „Traite  d'Anatomie  patho- 
Nijrique".  dessen  erster  Band  (068  S.  8")  in  Paris  1829  erschien,  —  der  zweite  Band 
6i)6  S.  H^)  erschien  erst  im  Jahre  1838,  —  das  (vanze  ist  unvollendet  geblieben,  — 
dem  .Sohn  des  alten  Lobstein  zugeschrieben.  Dies  ist  jedo<*h  unmöglich,  da  in  dem 
Werk  Broussais  Lehre,  die  erst  1821  erschien,  erwähnt  wird,  und  Lobstein  Fils  schon 
1815  starb.  Die  Vornamen  auf  dem  Titelblatt  sind  allerdings  nicht  ausgeschrieben 
und  nicht  vollständig.    J.  F.  heilien  sit*  alle  Dreie.     -  daher  wohl  der  Irrtum. 

\)  Bd.  I,  8.  368. 
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„Dann  rint6rieur  d'une  art^re,  dans  laquelle  eile  s'ötait  exhal6e 
eiitre  deux  ligatures.^ 

Diese  ,, Lymphe  plastiqüe**  nennt  Lobstein  nun  euplastisch, 
wenn  sie  eine  ^tendance  marqu^e  k  la  solidification  et  ä  Torganisation'' 
liat;  aus  ihr  entstehen  durch  die  Force  formatrice  die  ^tissus  homo- 
logues"  (La^nnec's).  Den  ganzen  Vorgang  bezeichnet  er  mit 
H  0  m  ö  0  p  1  a  s  i  e. 

Unter  Heteroplasie  verstand  Lobstein  folgenden  patholo- 
gisclien  Vorgang :  M 

»,Des  substances  6trang6res  k  T^conomie  animale,  qui  deposees 
peu  Ä  peu  dans  les  interstices  des  parties,  les  forcent  k  leur  ceder 
la  place,  soit  en  les  p6n6trant,  soit  en  convertissant  leur  propre 
nature.** 

Lobstein  unterscheidet  vier  derartige  Substanzen: 

„La  substance  tuberculeuse,  lardac^e,  squirrhe  cancereuse  und 
fongus  niidullaire.'' 

I^i  der  ^Substance  squirrhe  canc6reuse"  konnte  er  mit  der  Lupe 
zwei  Substanzen  unterscheiden,  eine  ^.opaque  fibreuse",  die  noch  einige 
Organisation  zeigt  „et  formant  des  areoles,  qui  renferment  la  seconde 
substance" :  diese  ist  mehr  oder  minder  „diaphane",  oft  einer  flom- 
substauz  („corne'*)  ähnlich  —  späterhin  wird  sie  „cer^briforme"  und 
bildet  dann  den  Uebergang  von  der  scirrhösen  in  die  canceröse  Sub- 
stanz. Der  Squirrhe  ist  also  nichts  anderes,  als  das  erste  Stadium 
des  Krebses, 

Diese  Substanz  bildet  sich  in  den  Lj-mphkapillaren  infolge  chro- 
uischer  Entzündung.  Die  Ii\Tnphe  wird  verändert,  und  es  wird  eine 
neue  Materie  ei-zeugt,  die  durch  Ernährung  weiter  wächst, 

Lobstein  vergleicht  dieses  neu  sich  bildende  Molekül  mit 
einem  Molekül  bei  dem  Fötus,  das,  sobald  es  erst  einmal 
da  ist,  sich  zu  einem  Organ  entwickelt,  wie  z.  B.  das  Larmx- 
molekül  zu  einem  Larjtix:  —  ebenso  wächst  das  neu  ent- 
standene Molekül,  das  aus  der  Lymphe  entsteht,  zum 
i\uioov  aus. 

Dieses  Lyiuphmolekül  steht  in  Dysharmonie  mit  den  normalen 
Geweben,  es  orilnet  sich  nicht  den  aU:remein  biologischen  Gesetzen 
des  Orvranismus  unter:  es  wächst  nicht,  wie  l>ei  der  euplastischen 
Lymphe  und  der  HomCH>plasie.  regulär,  s^mdern  unregelmäßig  und  ist 
flu  Feind  des  Or^ntuismus,  daher  nannte  Lob  st  ein  diese  Lymphe 
k  a  k  v>  p  1  v^  s  t  i  s  0  h. 

Diese  Art  Lymphe  hat  NViiruuir.  zu  erweichen  und  zu  verflüs^si^en 
iiuvl  irwar  sr^^svhieht  dies  inl'olire  Bestrebens  des  Organismus,  die 
fremde  SuKstau/  ix\  eliminieren,  die  am  besten  in  düssiiirem  Znstand 
diuvh  die  Getaße  .^usireschiedeu  werden  kann. 

Dies^'  H\^vthrse  L^bsteiu*^  ist,  w^-un  oiau  sie  ihres  Beiwerfcs 
eurkUuiet,  sehr  beachtenswert.  Die  Keinibüduns:.  die  Art.  wie 
Lo'  s:e:ti  süh  dir  v  aiicerbildutti:  als  autierhalb  der  normalen  Ge- 
setze irr  »VcirLisiiri-UsbiMiiUi:  stehend,  v  rstellt.  ist  tar  die  Fors«.-ht*r 
der  *ui:u>:-*Ji  .*•:::  ;a  Auch  vitr  ♦irii:ii;:«:riAiikr  zur  Aufstelluns:  ihrer 
rhtvritv.    i-^Ä-rScLi     r.  K    tlir  Kirb<.  K:">'er:  u.  vU  die  an  .Stelle 

Dtr   Kri's::!:"!*^    A-r   ii-rrrvpUsrisjh-:;   T^irü  reri   ist    nach  Lob- 
■    So.  L  >   » 
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stein  nur  möglich  bei  allgemeiner  Diathese;  die  homöoplastisch en 
Tomoren  sind  lokaler  Natur. 

Lobstein  unterscheidet  einen  ('ancer  occultus,  wenn  sich  aus 
dem  längere  Zeit  bestehenden  Scirrhus  „bourgeons  chamus"  (Vege- 
tationen) bilden,  die  durch  Spalten  von  einander  getrennt  sind;  aus 
diesen  wird  später  das  „Ulcere  canc6reux'* ;  den  Fungus  m^dullaire 
Hanno ir's,  den  die  Franzosen  zu  seiner  Zeit  als  das  letzte  Stadium 
des  Cancers  ansahen,  hielt  Lob  stein  ebenso  wie  Maunoir  für 
eine  Krankheit  sui  generis. 

Die  Zerstörung  richtet  der  Cancer  durch  den  „pus  ichoreux**  an, 
der  so  scharf^)  ist,  daß  er  alles  wegfrißt.  Die  Arterien  widerstehen 
am  längsten.  Aber  dieser  Ichor  ist  nicht  kontagiös.  Lobstein 
beruft  sich  dabei  auf  die  Experimente  von  Alibert  und  Biett,*) 
die  sich  selbst  die  Jauche  mit  negativem  Resultat  eingeimi)ft  und 
Hunde  die  Jauche  hatten  inhalieren  lassen.  Lobstein  stellte  selbst 
eine  chemische  Untersuchung  der  Krebsmasse  an  und  fand  folgende 
Zusammensetzung : 

Albnmen  =  2  grains ;  Gelatine  20  grains ;  fibrine  =  20 ;  Matifere 
^asse  et  fluide  =  10,0;  Eau  =  20  giains. 

Die  Ausbreitung  des  Krebses  erfolgt  auf  folgenden  A\'egen :  l.  par 
continuit^  de  tissus,  2.  par  le  tissu  cellulaire,  3.  par  les  vaisseaux 
iymphatiques,  4.  eventuell  par  les  nerfs. 

Lobstein   hat  jedenfalls,   trotz  seines  humoral-pathologisohen 

Standpunkte^  vne  wir  schon  oben  auseinandergesetzt  haben,  in  bezug 

auf  das  Wesen  des  Krebses  neue  Gesichtspunkte  berührt,  die,  ihres 

hamor&l-pathologischen  Beiwerks  entkleidet,  späterhin  die  Ginndlage 

fär  modernere  Theorien  abgegeben  haben ;  daß  L  o  b  s  t  e  i  n  der  erste 

war,  der  diese  Hypothesen,  wenn  auch  in  anderer  Form,  aufstellte, 

ist  von  keinem  Autor  bisher  erwähnt  worden.    LobsteinV  Abhand- 

lojig,  soweit  sie  überhaupt  gelesen  und  gekannt  ist,  hat  heute  für 

die  meldten  Autoren  nur  noch  historisches  Interesse.    Seine  Theorien 

fanden  in  England  an  Astley  Cooper  und  in  Deutschland 

an  Walther  warme  Anhänger. 


Die  Sekretionstheorie. 

Zu  derselben  Zeit  ungefähr  erschien  der  „Precis  d'Anatomie 
pathologique"')  von  Gabriel  Andral,*)  dem  berühmten,  inneren 
Kliniker  und  Nachfolger  von  Broussais  auf  dem  Lehrstuhl  der 
klinischen  Medizin  an  der  Pariser  Fakultät.*^) 

Während  bis  dahin  sich  hauptsächlich  Chirurgen  mit  der  Krebs- 
fnge  beschäftigt  hatten,  war  Andral  einer  der  ei-sten  inneren 
Kliniker,  der  diesem  Problem  seine  Aufmerksamkeit  schenkte. 
S^ine  Ansichten  über  das  Wesen  des  Cancers  hat  er  allerdings  nicht 

*)  IHe  Krebsjaache  hatte  (Yawfort  (Philos.  Transact.  1790,  vol.  SO,  \).  2)  chemisch 
anter«ncbt,  mit  Schwefelsäure  hrauste  sie  auf,  mit  Veilchensinip  nahm  sie  ü:ri\nliche 
Farbe  an.    Ctt.  anch  S.  78. 

*)  I>e5cript.  des  maladies  de  la  peau.     1806.  p.  118  (uach  Lobstein). 

»*  Paris  1829.    H  Bd.  8«,  Bd.  I  579  S..  Bd.  11  458  S.,  Bd.  III  91)«  S. 

*   iieboren  1797,  j^estorben  1876. 

*•  Wir  werden  uns  noch  simterhin  bei  der  Tathuloirie  des  Blatts  (l»*r  Careinoma- 
tiiten  mit  diesem  Autor  beschäfti^n  müssen. 
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zusammenhängend  geschildert,  sondern  nur  zerstreut  finden  wir  in 
dem  genannten  Werke  Anschauungen  vertreten,  die  allerdings  fast 
vollständig  humoral-pathologischer  Natur  waren.  Andral  war  ein 
Anhänger  Broussais',  doch  hielt  er  sich  in  der  Therapie  fern  von 
dem  Vampyrismus  seines  Lehrers  und  Yorgängei-s. 

Laennec,  Bayle  und  Cayol  hatten  den  Cancer  eine  Krank- 
heit sui  generis  genannt,  und  pathologisch-anatomisch  als  eine  „Lesion 
de  stnicture"  bezeichnet. 

Die  B  r  0  u  s  s  a  i  s'sche  Schule  bekämpft  diese  Ansicht  und  Andral 
geht  hierin  wohl  am  weitesten. 

„Le  Cancer,"  sagt  er,^)  „n*est  pas  une  alt6ration  ä  part."  Jede 
Störung  in  der  Ernährung  oder  der  Sekretion  kann 
einen  Cancer  hervorrufen. 

„Cette  expression,  tonte  m^taphorique,  qui  appartient  ä  l'enfance 
de  la  science,  comme  celle  d^inflammation,  n'indique  que  la  termi- 
naison  commune  d'alterations  trös  diflerentes  les  unes  des  autres." 

Sobald  diese  Störungen  sichtbar  werden,  durch  eine  Ulceration. 
„qui  etend  de  plus  en  plus  ses  ra vages  . . .  en  produisant  dans  toute 
r^conomie  un  trouble  gen6ral  en  rapport  avec  la  gravitö  de  Taffec- 
tion  locale,  —  voilä  le •Cancer!"  ruft  Andral  emphatisch  aus! 

Diese  Definition  ist  für  den  Praktiker  nach  Andral  vollständig 
ausreichend ! 

Nach  Andral  beruht  die  ganze  Pathologie  auf  Stöningen 
(Lesions),  der  Sekretion,  Ernährung,  Zirkulation  und  Innervation.*) 

Die  „L^sions  de  s6cretions"  können  hervorrufen  „Produits  inor- 
ganisables"  (z.  B.  Pus)  und  „organisables."  Letztere  können  nun  zu 
veritablen  Geweben  werden,  entweder  zu  solchen,  die  bereits  im 
Organismus  vorhanden  sind,  —  dann  sind  es  analoge  Gewebe,  —  oder 
sie  bleiben  in  der  Entwicklung  zurück,  dann  Averden  sie  zu  einem 
„trame  *)  cellulofibreuse". 

Die  Materie  selbst  kann  entweder  eine  homogene  Struktur  haben, 
ähnlich  dem  geronnenen  Fibrin,  oder  sie  ist  heterogen,  aus  einer 
filamentösen  Struktur  und  Lobuli,  die  von  Blutgefäßen  begi-enzt 
werden,  und  aus  festen  und  flüssigen  Teilen  bestehend. 

Der  Organismus  hat  nun  das  Bestreben,  diese  fremde  Masse  zu 
eliminieren;  dies  geschieht  durch  die  Entzündung;  es  tritt  entweder 
eine  Vernarbung  oder  eine  Gangrän  ein. 

Die  Hauptsubstanz  des  Krebses  besteht  nach  Andral  in  einer 
Fibrinmasse,  die  in  den  Gefäßen  koaguliert  und  sich  dann  organisiert. 

Andral  war  ein  Feind  aller  Spezialisierungen,  Einteilungen 
und  Abarten  des  Krebses  und  unterscheidet  nur  das  „Sarcome  com- 
mune* (Abernethy),  den  Squirrhe  und  den  Fungus  haematodes. 
Der  Squirrhe  ist  ein  „produit  morbide  organisable",  gefäßlos  in  regu- 
läre Lobuli  eingeteilt,  die  durch  fibröse  Stränge  geteilt  sind. 

Anatomisch  verstehe  man  unter  Scirrhus  nichts  anderes,  als  eine 
Hypertrophie  und  Induration  des  Zellgewebes;  diese  patho- 
logisch-anatomische Bezeichnung  ist  zuerst  von  Andral  in  die 
Pathologie  eingeführt  worden. 

Der  Krebsscirrlius.  der  durch   eine  Störun«-  der  Ernährung  des 


')  Bd.  I,  s.  rm. 

^)  Bd.  I.  8ect.  III. 

')  Trame  vom  lat.  Trama  =  Fäden  eines  (iewebes. 
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Zellgewebes  und  durch  eine  ^s^cretion  morbide"  entstehe,  enthält 
die  .Matiere  morbide" ;  organisiert  sich  diese  und  bleibt  sie  fest,  dann 
entsteht  der  Scirrhus,  wird  die  Masse  weich  (Mati^re  encephaloide). 
dann  entsteht  das  „Sarcome  medullaire".  Der  Fungus  haematodes  um- 
fa6t  nach  A  n  d  r  a  1  eine  Menge  Geschwülste,  unter  anderen  die  erektilen, 
das  Sarcome  vasculaire  und  auch  das  Encephaloid  (Laßnnec's). 

Wir  sehen,  welche  Verwirrung  in  die  Krebspathologie  durch  die 
Broussais'sche  Schule  und  durch  die  humoral-pathologische  Kich- 
tuni?  hineingebracht  wurde,  ^ne  selbst  ein  um  die  innere  Medizin  so 
hochverdienter  Kliniker  wie  Andral,  der  sonst  so  klar  dachte  und 
schrieb,  in  bezug  auf  die  Krebslehi*e  durch  B  r  o  u  s  s  a  i  s'  Einfluß  un- 
klare und  verworrene  Anschauungen  hatte. 

Die  Fortschritte  in  der  Krebslehre,  die  den  Begründern  der 
solidar-pathologischen  Richtung,  Bichat,  Laennec,  Bayle  und 
Cayol  zu  verdanken  sind,  ^\llrden  durch  Broussais  und  seine 
Schule  nicht  nur  aufgehalten,  sondern  durch  Hj^othesen  ersetzt,  die 
jeder  wissenschaftlichen  Grundlage  entbehrten.  So  kam  denn  die 
-Krebslehre"  wieder  auf  den  Standi)unkt  der  früheren  Jahrhunderte 
zurück  und  drohte  vollständig  zu  vei*sumpfen. 

Welchen  Einfluß  damals  leider  diese  Lehre  ausübte,  ersieht  man 
>vieder  aus  dem  Artikel  „Cancer",  der  im  Dictionnaire  de  Medecine  et 
de  Chirurgie^)  von  J.  L.  Begin-)  bearbeitet '*)  worden  ist.  Wie  T^ir 
schon  öfters  erwähnt  haben,  waren  diese  Bearbeitungen  maßgebend 
für  die  damaligen  Anschauungen  über  den  Krebs  und  wurden  von 
den  medizinischen  Fakultäten  und  den  Praktikern  respektiert.   . 

Begin  stand  vollständig  unter  Broussais'schem  Einfluß;  den 
anatomischen  Charakter  des  Krebses  beschreibt  er  im  Sinne  Laän- 
nec's.  Nach  Begin  gehören  zur  Krebs«:ruppe  der  Squirrhe  und  das 
Encephaloid,  von  dem  er  ebenso,  wie  Laennec,  drei  Arten  unter- 
scheidet: femer  erkennt  er  die  von  Bayle  und  Cayol  aufgestellte 
Gruppe  der  ^Cancer  ulcer^"*  und  der  „Ulceres  cancereux"*)  an.  Der 
fintstehungsort  des  Krebses  ])efindet  sich  in  dem  „Trame  celluleuse**. 
Die  gelatinösen  und  albuminösen  Krebsmassen  sind  Sekretionspro- 
Jukte  (Andral)  des  Zellgewebes,  „et  se  d6posent  dans  ses  arfeoles 
en  meme  temps,  que  les  parois  de  celles-ci,  s'indurent,  s'epaississent 
et  s'hypertrophient  (S.  438). 

liie  Ui-sache  der  Krebsbildung  sieht  Begin,  wie  Broussais, 
in  einem  Entzündungsvorgang. 

Der  Krebs  selbst  wirkt  wie  ein  Fremdkörper  mechanisch  auf  die 
Xachbarorgane. 

Einen  großen  Abschnitt  in  dem  Artikel  nimmt  die  K  e  z  i  d  i  v  f  r  a  g e 
f  Bepnllation)  ein,  eine  Erscheinung,  die  damals  das  meiste  Interesse 
in  Anspruch  nahm,  da  die  Beantwortung  der  wichtigen  Frage,  ob 
der  Krebs  ein  lokales  Leiden  sei,  oder  durch  eine  Diathese  bedingt 
wurde,  hauptsächlich  von  dem  Pro])lem  des  Rezidivs  abhängig  ge- 
macht wurde. 

Begin   ist  im  Gegensatz  zu  Lobst  ein,  Bayle,  Cayol  u.  a. 


M  An  derselben  SteUe  hatten  mht  .lalire  vorher  Bresehrt  und  Ferrun  ihren  Ar- 
tikel rancer  veröffentlicht,    ('fr.  S.  \)H. 

';  Louis  Jac(|ues  Bej^in,  jjffhoreu  17i)H.  jrestorhen  ISoi*.  üuUerst  fruchtbarer 
SrhriftHteller. 

^1  Paris  \m),  Bd.  IV.  S.  42r>-r)i*(). 

♦)  rfr.  S.  94. 
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ßecamier  unterscheidet  eine  diffuse  und  eine  circum- 
skripte  krebsige  Affektion:  durch  die  erstere  wird  das  normale  Ge- 
webe verdichtet,  verliert  seine  Stniktur,  wird  „chondroide"  oder 
^solanoide*^  (wegen  der  Aehnlichkeit  mit  der  Kailoffelmasse),  und 
wandelt  sich  in  scirrhöses  oder  hirnartiges  Parenchym,  um,  und  zwar 
versteht  Ricamier  unter  dieser  Bezeichnung  ,,la  substance  des 
visc^res  pulpeux  ou  glanduleux**. 

Die  circumskripte ,  krebsige  Affektion  beginnt  interfibrillär, 
verdrängt  die  Nachbargewebe,  encystiert  sich  und  bleibt  lange 
stationär.  Die  Verbreitung  der  krebsigen  Affektion  erfolgt  Schritt 
für  Schritt  durch  die  Gewebe,  weder  Knoclien  noch  Bänder 
halten  den  Krebs  auf,  er  verwandelt  die  (yewebe  in  eine  gleich- 
mäßige C'arcinommasse.  Oft  sind  schon  Teile  krank,  denen 
man  es  noch  nicht  ansieht. 

Die  Venen  erweitern   sich,   werden   varicös  (Krebswurzeln   der 
Alten!),  und  Rec  am  i  er  zeigte,  daß  auch  die  Wände  der  Venen 
carcinomatös  entarten  und  so  das  Wachstum  des  Cancers  an- 
zeigen; hingegen  hat  er  diesen  Vorgang  bei  Arterien  nie  beobachtet. 
Femer  trennt  schon  Recamier  die  Carcinome  der  Haut,  von 
denen,  die  von  den  Scldeimhäuten  ausgehen ;  bei  diesen  unterscheidet 
er  wieder  solche  Krebsarten,   die  von  der  Schleimhaut   selber  und 
solche,  die  unterhalb  derselben  ihren  Ausgang  nehmen.     Der  Krebs 
kann  unilokal   oder  multilokal  entstehen;   Recamier  versteht  aber 
darunter  die  Generalisation  des  Cancers. 

Im  ei-sten  Fall  ist  der  Krebs  heilbar,  im  zweiten  Fall  nicht  mehr. 

Recamier   unterscheidet    ferner    einen    hypertrophischen    und 

atrophischen  Scirrhus,  der  durch  Verhornung  entstellt;  letzterer  ist 

Wsartiger  (die  Retraktion  dei*  Mamilla  bei  Mammacaicinom  bezieht  er 

auf  diesen  Vorgang).     Der  Tumor  bildet  ein  totes  ^^'esen  und  wird  von 

<Ier  Natur  durch  die  P^ntzündung  vcm  dem  organischen  (iewebe  getrennt. 

Die  Degeneration  der  Tumomiasse   selbst   beginnt  im  Zentrum, 

und   zwar   erfolgt   die  Erweichung   bei   der  hypertrophischen  Form 

schneller  als  bei  der  atrophischen  Form. 

Der  Zerfall  beginnt  mit  Blutaustritt  infolge  der  Venenei'\^'eiterung 
in  der  Umgebung;  es  bilden  sich  GefaUgarben. 

Recamier  kennt  auch  die  Metastasen  und  bezeichnet  ausdiück- 
licli  mit  diesem  Namen  das  \'orkommen  von  Krebs,  z.  B.  im  Gehirn 
bei  Mammacarcinom. 

Die  cancerösen  (Teschwüre  beginnen  in  der  Haut  oder  Schleimhaut. 
Recamier  unterscheidet  Ulceres  cancereux  „secs"  et  ,,crouteux". 
Diese  können  sich  in  den  Scirrhus  verwandeln,  dadurch,  daß  sie  in 
die  Tiefe  wuchern.  Das  Kncephaloid  und  den  Fungus  erkennt  er 
als  besondere  Form  nicht  an,  sondern  nur  die  beiden  (Gruppen,  Scin'h 
und  r  leeres  cancereux. 

Recamier  macht  auch  noch  besonders  darauf  aufmerksam,  wie 
viui  den  von  ihm  als  ,.organcs  surnumeraires"  bezeichneten,  patho- 
logischen Gebilden,  zu  denen  er  z.  H.  den  Naevus  rechnet,  durch 
chronischen  Reiz  im  späteren  Alter  ein  Krebs  entstehen  kann,  wie 
überhaupt  „trms  les  tissus  extraoidinain^s  accidentels**  leicht  krebsig 
entarten  können  (Bd.  II,  S.  4H). 

Den  Scirrh  beschreibt  Hecamier  nun  je  nach  seinem  Aussehen 
als  blanchatre.  semidiaphane.  ()))a(iue,  melanotique  und  nach  seiner 
Häi'te  als  solanoid,  encephaloid.  nephroid. 
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ein  Geguer  der  Diathesenlehre  (ebenso  wie  schon  %'or  ilim  Le  Dran 
lind  Peyrilhe).') 

Nach  B^gin  ist  der  Krebs  eine  lokale  Krankheit  und  das  Rezidiv 
entsteht  aus  folgenden  drei  Ursachen: 

1.  Wenn  der  Krebs  nicht  vollständig  mit  der  Wurzel  exstirpiert 
wird,  dann  bleibt  „une  sorte  de  germe"  zurück,  der  dann  wieder  wächst. 

2.  Wenn  der  Krebs  an  einer  anderen  Körperstelle  vor  der  Ope- 
ration schon  vorhanden  war. 

H.  Wenn  der  Krebs  an  inneren  Organen  wieder  zum  Vorscliein 
kommt,  dann  muS  auch  dort  vorher  schon  ein  chronischer  Beiz  und 
eine  Kntzündnng  bestanden  haben. 

Eine  ganz  neue  Erklärung  einiger  Forscher,  die  da  behaupteten, 
daß  durch  Resorption  der  erweichten  Krebsmaterie,  Verschleppung 
derselben  durch  die  Blutgel^ße  und  Ablagerung  in  die  verschiedenen 
Organe  das  Rezidiv  entstehe,  hält  B^gin  noch  für  eine  Hypothese. 
Broussais  erklärte  bekanntlich  diesen  pathologischen  Vorgang 
(Metastasen),  der  späterhin  erst  durch  die  bahnbrechenden  Arbeiten 
Virchow's  seine  wissenschaftliche  Grundlage  und  Erklärung  fand, 
in  der  Art,  daß  die  „Inflammation  du  Cancer  ext^rieur  se  rep^te  par 
Sympathie  dans  les  principaux  visceres".*) 

Die  Diathesenlehre  ist  für  B^gin  nur  ein  vager  Begriff,  des- 
halb hält  er  den  Cancer  auch  für  heilbar;  dagegen  ist  er  ein  An- 
hänger der  Hereditätslehre  und  hält  den  Cancer  für  eine  in  hohem 
(irade  vererbbare  Krankheit. 

Anf  den  zweiten  Teil  seiner  .\rbeit,  der  den  Krebs  der  einzelnen 
Orgaue  und  die  Therapie  umfaßt,  werden  wir  noch  an  einer  anderen 
Stelle  zurückkommen. 


Fortsetzung  der  von  Bichat,  LaSanec,  Bsyle  nnd  Cayol 
begründeten  solidar-pathologischen  Richtnog. 

/  Erfreulicherweise  jedoch  wurde  die  humoral-pathologiache  Rich- 
tung von  einigen  bedentenden  Männern  dieser  Zeit  bald  verlassen, 
nnd  die  Kiebslehre  wurde  von  ihnen  wieder  vom  solidar-pathologi- 
schen  Standpunkt  Bichat's.  Laennec's,  Bayle's  und  Cayol's 
aus  bearbeitet. 

Kecamier  und  Cruveilhier  sind  die  hervorragendsten  Ver- 
treter dieser  Richtung. 

.losepb  Claude  Anthelm  Kecamier')  veröffentlichte  im 
Jahre  1829,  also  zu  derselben  Zeit,  in  der  Andrars  and  Lob- 
stein's  Arbeiten  erschienen,  seine  Monograpl 
lung  des  Krebses,  die  wir  in  dem  Kapitel  ül 
betrachten  werden.  An  dieser  Stelle  intert 
seine  allgemeinen  Bemerkungen  zur  Theoii 
Anatomie  des  Krebses. 

')  Cfr.  .S.  fi4, 

'1  Vir.  S.  «7. 

')  (ieboreu  1774,  gestorben  18,06. 

*|  Rechen-hes  aur  le  Traitement  du  l'Hncer  par  It 
freDcrale  de  \&  mi-me  malaiiic.    Paris   18ä9  (bei  Caboni- 
Bd.  II  731  S..  mit  7  Tafeln  (Abbildungen  von  InstnuM' 
les  furces  et  tx  I>ynanietrie  vitalfs  et  xur  l'Inflammaä 
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in  etwas  er^'eiterter  Foiin  veröffentlichte, M  finden  wir  seine  Ansichten 
über  den  Krebs  angegeben. 

Er  definiert  den  Cancer  *)  als  eine  „D6g^n6ration  cancereuse'*  des 
normalen  Gewebes. 

„La  deg6neration  carcinomateuse,"  sagt  er,  „est  une  lesion  or- 
ganique  de  la  plus  mauvaise  espece.  commune  ä  tous  les  tissus,  ä  tous 
les  organes  identique  dans  tous,  aussi  g^n^rale  que  Finflammation. 

Er  unterscheidet,  wie  Laennec: 

1.  den  Squirrhe,  der  nicht  mit  der  Induration  zu  verwechseln 
wäre,  wie  dies  z.  B.  Andral  tat  (cfr.  S.  102).  Cruveilhier  be- 
schreibt den  Squinhe  nach  seinen  Härtegraden  und  schildert  femer 
den  lobulären  Bau  desselben: 

„Fonn6  d'un  tissu  fibreux  et  cellulaire,  pen^tre  d'albumine." 

Die  Ursache  des  Squirrhe  wäre  eine  skrofulöse  oder  venerische 
Affektion  {!). 

Nach  der  ätiologischen  Seite  hin  herrschte  nun  einmal  in  der 
französischen  Schule  eine  große  Verwiritheit  und  jedesmal,  sobald 
diese  Seite  der  Krebsfrage  angeschnitten  wurde,  —  die  allerdings 
das  schwierigste  Problem  darbot,  —  sehen  wir  Entgleisungen  auf 
Entgleisungen  erfolgen. 

Als  eine  solche  muß  auch  die  Ansicht  von  der  venerischen 
Aetiologie  des  Krebses  gelten.  Klugerweise  hatten  weder  Bichat, 
noch  Laennec,  noch  B  a  y  1  e  und  ( '  a  y  o  1  die  Erforschung  der  ätio- 
logischen Ursache  des  Krebses  versucht,  da  sie  ja  doch  nur  Hypo- 
thesen aufstellen  mußten,  die  sie  mit  ihren  wissenschaftlichen  Prin- 
zipien nicht  in  Einklang  bringen  konnten. 

In  bezug  auf  das  Alter,  in  welchem  der  Mensch  am  Squirrhe  zu 
erkranken  pflegt,  drückt  sich  Cruveilhier  folgendermaßen  aus: 

„Le  Squirrhe  attaque  le  plus  communement  ä  cette  epoque 
critique.  oü  Thomme  et  la  femme  deviennent  improi)res  ä  la  repro- 
duction." 

Als  zweite  Form  des  Krebses  sieht  er  das  Carcinom  an,  das  er 
liir  identisch  mit  dem  Encephaloid  oder  der  Matifere  c6r6briforme 
Laännec's  hält,  wegen  der  Aehnlichkeit  mit  dem  Kindergehim. 
rruveilhier  machte  außerdem  die  Beobachtung,  daß  die  Gefäße 
des  Tarcinoms  außerordentlich  leicht  zerreißbar  wären.  Das  Carcinom 
entwickelt  sich  aus  dem  Scirrhus. 

Die  Degeneration  des  Krebses  äußert  sich  in  drei  Formen: 

1.  die  Forme  tuberculeuse  (cystierte  Form), 

2.  die  Degeneration  cancereuse  des  organes  (häufigste,  nicht 
cystierte  Form), 

3.  die  Ulcires  cancereux. 
Den  Schornsteinfegerkrebs  —  Cancer  des   ramoneurs   (chimney- 

sweeper  Pott's).*)  der  bis  dahin  in  Frankreich  unbekannt  war, 
rechnet  Crnveilhier  hierher.  Außerdem  fügte  er,  allerdings  erst 
etwas  später,  wie  wir  noch  sehen  werden,  den  „Cancer  fragile** 
und  den  „Cancer  mölanique  ou  noir''  dieser  (iruppe  hinzu. 

Die   wichtigste   Entdeckung   aber,    die   Cruveilhier 
machte,    eine    Entdeckung,    die    lauge   Zeit    als    direkt 

M  Ich  benutzte   ^EHsai    8ur   T Anatomie    patholo^ique  en  tjeneral'*.     2  Bde.  S*\ 
Paris  1816.    Bd.  I  400  S..  Bd.  [I  461  S. 

')  Bd.  I.  S.  81. 
«^1  (fr.  S.  87. 
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pathogiiomoiiisches    Zeichen    des    Krebses    angesehen 
wurde,  war  die  Auffindung  des  Krebssaftes.*) 

Im  März  1827  sprach  Cruveilhier  über  diese  Entdeckung  in 
der  von  ihm  (1826)  gegründeten  „Societ6  anatomique :  *)  „II  ne  nous 
parait  y  avoir  d'autre  diflference  entre  le  squirrhe  ou  Cancer  dur  et 
1  encephaloide  ou  Cancer  mou,  que  dans  la  quantitä  du  suc  lactescent 
canc^reux,  qulls  contiennent,  dans  la  rapidite  avec  laquelle  il  est 
depose/ 

Diesen  Saft  charakterisierte  er  als  „Suc  blanc,  cr6meux,  galacti- 
forme,  miscible  ä  l'eau". 

Die  Gefäße  werden  stark  ausgedehnt,  reißen  auch  oft  und  bilden 
dann  den  Fungus  haematodes. 

(•ruveilhier  war  also  der  erste  Autor,  der  nicht  nur  die 
äußeren,  anatomischen  Kennzeichen  allein  schon  als  maßgebend  für 
die  Erkennung  des  Krebses  ansah,  sondern  auch  nach  spezifischen 
Bestandteilen  forschte,  und  einen  solchen  in  dem  Krebssafte  gefunden 
zu  haben  glaubte. 

Nun  aber  stellte  sich  die  Schwierigkeit  heraus,  da  dieser  Saft 
ja  bisher  mikroskopisch  nicht  untersucht  war,  und  man  auch  sonst 
nichts  Näheres  über  seine  Beschaffenheit  wußte,  zu  welcher  Gruppe 
man  diejenigen  Tumoren  rechnen  sollte,  die  man  bisher  als  solche 
krebsiger  Natur  ansah,  und  bei  denen  man  doch  keinen  Krebssaft 
fand,  z.  B.  bei  dem  von  Cruveilhier  selbst  entdeckten  Colloidcancer. 
Cruveilhier  war  jedoch  so  fest  überzeugt  von  der  pathognomonischen 
Natur  des  Krebssaftes,  daß  er  sagte,  nur  diejenigen  Tumoren 
seien  krebsiger  Natur,  die  Krebssaft  enthielten,  —  also 
mußte  er  konsequenterweise  den  Colloidcancer  und  alle  CoUoidtumoren 
als  nicht  krebsiger  Natur  ansehen. 

In  derselben  Arbeit  beschäftigte  sich  Cruveilhier  mit  der 
wichtigen  Frage  des  ursprünglichen  Ausgangspunktes  des  Krebses, 
und  er  kommt  zu  dem  Schluß,  daß  es  „la  charpente  fibro  celluleuse  et 
areolaire"  wäre,  in  welcher  der  Krebs  seinen  ursprünglichen  Sitz  hätte. 

Das  Kapillarvenensystem ,  das  besonders  reichlich  beim  Ence- 
phaloid  ausgebildet  ist,  hält  er  für  eine  Neubildung,  die  in  keinem 
Zusammenhang  mit  dem  allgemeinen  Zirkulationsapparat  steht.  Eine 
Injektion  von  einer  oberflächlichen  Vene  in  die  Tumorvenen  ist  nie 
gelungen,  da  diese  mit  dem  Krebssaft  angefüllt  sind,  der  von  den 
Venenwänden  sezerniert  wird. 

Eine  ausführliche  Arbeit  veröffentlichte  Cruveilhier  dann  im 
Dictiomiaire  de  Medecine  vom  Jahre  1838/)  in  welcher  er  u.  a.  auch 
die  Mammatumoren  einer  genaueren  kritischen  Untersuchung  unter- 
zog und  einige  Formen  aussonderte,  —  wie  es  allerdings  auch  schon 
einige  Autoren  vor  ihm.  z.  B.  A.  Cooper  u.  a.  getan  hatten,  —  die 
bisher  als  Krebs  angesehen  wurden,  deren  krebsige  Natur  er  jedoch 
bestritt. 

Besonders  behauptete  Cruveilhier  dies  von  den  fibrinösen 
Tumoren,  die  er  als  „corps  fibreux  de  la  Mamelle",  späterhin  als 
..Tumeurs   adenoides"    bezeichnete.     VjY    stieß   aber,   wie    wir   noch 


\)  Auch  Bayle  und  t'ayol  kannten  schon  den  Krebssaft  (cfr.  S.  94),  legten  dem- 
:*elben  jedoch  weiter  keine  l^edeutunjj^  bei. 

^j  Bulletins  de  la  Societe  anat.  Mar»  1827  (rediges  par  M.  Lenoir).  ('fr.  auch 
Traite  d'Anatomie  pathol.  jrener.     Bd.  V.  ?^.  167  resp.  171,  227.     Paris  1864. 

*)  Mir  leider  nicht  zugänglich  gewesen. 
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späterhin    sehen    werden,     hierin    auf    Widerspruch,    selbst    von 
Velpeau's  Seite. 

Fassen  wir  noch  einmal  kurz  das  Resultat  dieser  für  die  Krebs- 
forschung so  wichtigen  Epoche  der  französischen  Schule  zu- 
sammen, so  sehen  wir,  welche  Fortschritte  Bichat  und  seine  Schüler 
Laennec.  Bayle  und  Cayol  zu  verzeichnen  hatten,  solange  es 
sich  um  die  grob  pathologisch-anatomische  Seite  der  Krebslehre 
handelte,  und  solange  die  Autoren  sich  auf  solidar-pathologischem 
Gebiet  bewegten. 

Die  wissenschaftliche  Einteilung  der  Geschwülste  in  homologe 
and  heterolüge,  die  Auffassung,  daß  der  Scirrhus  eine  selbständige 
Krebsform  sei,  die  Aufstellung  der  neuen  Krebsgruppe  Ulceres  can- 
cerenx,  die  Absonderung  vieler  Tumoren  als  nicht  krebsiger  Xatur, 
die  Entdeckung  des  Krebssafts  sind  Errungenschaften,  auf  denen 
späterhin  die  Forscher  als  auf  einem  soliden  Fundament  weiterbauen 
konnten. 

Wir  sehen  aber  auch  einen  Rückschritt  in  der  Krebslehre,  so- 
bald die  Autoren  das  ätiologische  Problem  und  zwar  nach  der  vitalen 
Richtung  in  humoral-pathologischer  Art  zu  erforschen  versuchten. 

Da  stellten  sich  Hypothesen  auf  Hypothesen  ein,  und  in  dieser 
Beziehung  ist  die  Krebslehre  fast  auf  dem  Standpunkt  der  Alten 
stehen  geblieben. 

Wir  haben  gesehen,  wie  am  Ende  des  18.  und  im  Anfang  des 
W.  Jahrhunderts  hauptsächlich  von  englischen  und  franzö- 
Mj^chen  Autoren  die  Krebslehre  weiter  ausgebaut  und  durch 
manche  neue  Entdeckung  weiter  geklärt  worden  ist. 

Aus  anderen  europäischen  Ländern  ist  nichts  Erwähnenswertes 
iius  dieser  Epoche  zu  berichten,  nur  in  Italien  (Ende  des  18.  und 
Anfanjr  des  19.  Jahrhunderts),  das  seit  der  Renaissance  und  besonders 
^eit Marc  Aurelius  Severinus^)  und  Morgagni -)  keine  hervor- 
ragenden Krebsforscher  mehr  hervorgebracht  hat,  —  beschäftigte 
>^ich  zu  dieser  Zeit  ein  hervorragender  Anatom  und  Chirurg,  Antonio 
'^carpa,'*)  etwas  intensiver  mit  der  Krebsfrage.*) 

Auch  Scarpa  betrachtet  den  Scirrhus  noch  als  Voi*stadium  des 
Cancers,  der  seinen  Sitz  in  den  äußeren,  konglomerierten  Drüsen 
'ßnist.  Parotis,  Hoden  etc.)  hat  und  von  den  Schleimhäuten  ausgeht; 
alle  anderen  Indurationen  sieht  er  als  nicht  krebsig  an. 

Scarpa  teilte  noch  die  bemerkenswerte  Tatsache  mit,  daß  die 
Talgdrüsen  bei  Hautkrebsen  vergrößert  seien. 

Die  Fungusfrage,  die  schon  so  viel  \'erwirning  angerichtet  hatte, 

^rde  durch  Scarpa  noch  komplizierter.     Kr  legte  dem  Fnngus  die 

.^^zeichnung    „Struma"    bei;   diese  Bezeichnung   ist   von   fast   allen 

'^^lieni sehen  Autoren   angenommen  worden.    Nach  Scarpa  ent- 

>teht  der  Markschwamm   nur   im  Zellgewebe   unter   der  Haut,  aber 

^^^  in  der  Substanz  der  Eiiigewei(lt\ 

'J  rfr.  S.  38. 
;>  i'fr.  8.  «2. 

^.»   Professor  in  Favia  (1752-1832). 

-^   Ich   benutzte:    Siillo  Scirro   e    sul   Cancn».     .Menu>ria  del   Cavaliere    Antonü» 
*^/'a.      j,j^^j^  ig.25     29  S.  4«  und  1  Abbildung,    (fr.  auch  8.  86. 
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Die  skrofulösen  Geschwülste  hält  Scarpa  für  identisch  mit 
dem  Markschwamm.  „La  scrofola  e  la  strnma  verisimümente  di 
commune  origine  invadono""  (S.  7). 


Die  Lehre  von  der  Krebskrankheit  im  ersten  Drittel  des 

19.  Jahrhunderts  in  Deutschland. 

Wir  liaben  gesehen,')  wie  wenig  Fortschritte  die  Krebslehre  am 
Ende  des  18.  Jahrhunderts  in  Deutschland  gemacht  hatte,  wie  alle 
Theorien,  —  die  atra  bilis,  —  die  Cartesianische  Lymphtheorie  —  die 
Stasis  u.  a.  bei  der  Krebskrankheit  eine  Rolle  spielten,  nnd  daß  in- 
folge der  vielen  Hypothesen  und  der  geringen,  positiven  anatomischen 
lind  anatomisch-pathologischen  Ausbeute,  das  Krebsproblem  fast  noch 
auf  demselben  Standpunkt  war,  wie  zu  den  Zeiten  der  alten  Autoren. 

Welche  Ansichten  man  in  Deutschland  noch  am  Ende  des 
18.  und  am  Anfang  des  19.  Jahrhunderts  über  den  Krebs  hatte,  einsieht 
man  am  deutlichsten  aus  den  Schriften  von 

August  Gottlieb  Richter,*)  eines  der  angesehensten  Chi- 
nirgen  aus  dieser  Zeit.  In  seinem  weit  verbreiteten  Lehrbuch')  teilt 
er  die  Geschwülste  ein: 

1.  in  entzündete, 

2.  unentzündete. 

Zu  den  letzteren  rechnet  er  den  Krebs. 

Unter  Scirrhus*)  verstand  Richter  „eine  Verhärtung,  sie  ent- 
stehe an  welchem  Theile  und  von  welcher  Ursache  sie  wollte"  (§  426). 
Der  Scirrhus  entsteht  aus  inneren  und  äußeren  Ursachen. 

Zu  den  inneren  Ursachen  rechnet  er  Gicht,  Skrofeln,  Lues,  ge- 
hemmte Sekrete,  vorzüglich  aber  scheint  der  Scirrhus  atrabilarischen 
Ursprungs  zu  sein.  Melancholisches  Temperament,  Verdickung  und 
Stockung  der  Säfte  trage  viel  zur  Erzeugung  des  Scirrhus  bei. 

Zu  den  äußeren  Ursachen  rechnet  er  das  Trauma  und  das  Kor- 
sett („die  verfluchte  Erfindung  der  Pampadour!"). 

Der  Scirrhus  kann  krebsig  werden,  dann  bricht  er  auf  und  ver- 
wandelt sich  in  ein  bösartiges  Geschwür.  Im  ersten  Falle  heißt  er  ver- 
borgener, im  letzteren  offener  Krebs.    Der  Scirrhus  bleibt  oft  gutartig. 

Der  Krebs  als  solcher  ist  nach  Richter  keine  eigene  Krank- 
heit, sondern  ein  Geschwür,  wie  jedes  andere,  und  von  diesen  nur 
dadurch  unterschieden,  daß  es  durch  Hinzutritt  des  „Krebszunders", 
einen  stärkeren  und  heftigeren  Verlauf  nimmt. 

Der  Krebs  hat  keine  eigenen,  pathognomonischen  Merkmale  und 
hat  einen  so  verschiedenen  Verlauf,  daß  man  ihn  nicht  immer  für  eine 
und  dieselbe  Krankheit  halten  kann.  Am  häufigsten  ist  er  atra- 
bilarischen Ursprungs,  also  eine  Aeußerung  der  Dyskrasie. 

Den  Brustkrebs  hält  er  für  den  schlimmsten,  den  aus  dem 
Scirrhus  entstehenden  für  schlimmer,  als  den  aus  anderen  Ursachen 
hervorgerufenen. 

M  (*fr.  S.  67  ff. 

2)  Professor  in  (iöttiiigeu  (1742—1812). 

*)  Ich  benutzte :  „Anfangsgründe  der  Wundarzueyknnst.'  Göttingen  1782 — 1804. 
H  Bde.  8«,  Bd.  I  (I782j  564  S.,  Bd.  II  (1802)  504  J^.,  Bd.  III  (1804)  524  S.,  mit  vielen 
Kupfertafeln  (Abbildungen  von  Instrumenten!). 

*)  Bd.  I.  .S.  257. 
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Er  unterscheidet  beschränkte  (gutartige),  und  um  sich  greifende 
(bösartige)  Afterorgane;  letztere  entstehen  aus  den  ersteren  oder  sind 
von  vornherein  bösartig. 

Der  Krebs  ist  die  Ursache  einer  Diathese  (skrofulöser,  gichtischer 
oder  luetischer  Natur),  und  zwar  entsteht  im  drüsigen  Teil  zuerst 
der  Scirrhus,  dann  der  oflfene  Krebs,  in  nicht  drüsigen  Teilen  der 
Blutschwamm  (Fungus  haematodes)  und  der  Markschwamm  (Fungus 
medullaris). 

Kritischer  und  wissenschaftlicher  bearbeiteten  die  Krebsfrage  in 
Deutschland  zu  dieser  Zeit  -  Rust,  —  Otto  und  besondere 
V.  Walther. 

Johann  Nepomuk  Rust\)  bekämpfte  in  seiner  Schrift  über 
die  Geschwülste*)  hauptsächlich  die  Ansichten  Richter's  über  den 
Krebs.  Rust  hält  im  Gegensatz  zu  Richter  den  Krebs  für 
eine  spezifische  Krankheit*)  und  zwar  aus  folgenden  Gründen: 

1.  wäre  der  Verlauf  abhängig  von  dem  erkrankten  Organ; 

2.  die  von  Richter  angeführten,  verschiedenen  Momente 
wären  nur  die  mittelbaren  Ursachen  zur  Krebserkrankung; 
die  Krebsdisposition  ist  nach  Rust  etwas  Spezifisches,  was 
sich  in  der  Vererbbarkeit  ausdrückt,  von  der  Rust  viele 
Beispiele  anführt; 

3.  der  Krebs  hat  spezifische,  äußere  Symptome,  die  ihn  von 
anderen  Geschwüren  unterscheiden  (umgeschlagene  Ränder, 
eigentümliche  Jauche,  blumenkohlähnliche  Auswüchse  etc.) ; 

4.  ist  der  klinische  Verlauf  anders  wie  der  der  gewöhn- 
liclien  Geschwüre,  anderenfalls  läge  ein  Irrtum  in  der 
Diagnose  vor. 

Rust  nimmt  für  die  Entstehung  des  Krebses  ein  eigenes, 
spezifisches  Gift  an,  aber  worin  dies  bestünde,  wüßte  man  nicht. 
Jedenfalls  hält  er  in  sehr  vernünftiger  Weise  die  zu  seiner  Zeit  be- 
sonders stark  kultivierte  chemische  Untersuchung  der  Krebsjauche  auf 
Alkaleszenz  oder  Säure,  oder  auf  hepatisches  Gas  (Crawfort.  cfr. 
S.  101)  für  gar  nicht  maßgebend. 

Das  Gift  bildet  sich  mehr  in  sezernierenden  als  in  lymphatischen 
Drüsen.  Es  entsteht  durch  Degeneration  des  Scirrhus,  wodurch  ein 
heterogener  Stoff"  als  Produkt  sich  bildet,  der  nach  Rust  ansteckungs- 
fähig ist ;  für  diese  Behauptung  führt  er  aus  der  Literatur  ^)  mehrere 
Beispiele  an. 

Der  Krebs  ist  erst  örtlich  und  wird  dann  durch  diesen  un- 
bekannten Stoff"  zu  einem  Allgemeinleiden,  während  die  Skrofel- 
geschwüre eist  dann  entstehen,  wenn  im  Organismus  bereits  eine 
Krankheit  vorhanden  ist. 

Das  Verdienst  von  Rust  besteht  also  darin,  daß  er  die  hen-- 
schenden  Ansichten  kiitisch  prüfte  und  auf  eine  wissenschaftliche 
Basis  zu   stellen   suchte.    In   seiner,  wenn  auch  nur  hypothetischen 


^)  (Teboren  1775,  gestorben  1840,  bedeutender  Chirurg,  erst  in  Wien,  später  in 
Berlin. 

*)  Helkologie  oder  über  die  Natur,  Erkenntnis  und  Heilung  der  Geschwüre. 
Wien  1811.    2  Bde.  8«,  Bd.  I  303  S..  Bd.  II  288  S. 

«)  Bd.  L  8.  40. 

*j  Aus  der  Salzburger  mediz.  Zeitung  1809.  Bd.  I.  p.  190  (mir  nicht  zugäuf^^- 
lich  gewesen).  Die  negativen  Alibert'schen  Experimente  hält  Rust  nicht  für  mal»- 
gebend.     (rfr.  8.  101.) 
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Ansieht  über  die  Pathologrie  des  Krebses  stellt  er  eine  verständnis- 
Tolle  und  fast  prophetische  Theorie  auf.  deren  Beweis  allerdings 
weder  zu  seiner,  noch  zu  einer  späteren  Zeit  erbracht  werden  konnte. 

Die  deutschen  Autoren  hatten  bisher  nur  die  klinisch-ätio- 
logische Seite  der  Krebskrankheit  studiert  und  die  anatomisch-patho- 
logischen Forschungen,  die  von  den  Franzosen  und  Engländern 
zu  dieser  Epoche  so  sehr  in  den  Vordergrund  gestellt  waren,  ganz 
vernachlässigt. 

Xur  Adolf  Wilhelm  Otto^)  würdigte  die  pathologisch-ana- 
tomische Richtung  in  der  Krebspathologie  und  bereicherte  unsere 
Wissenschaft  mit  einer  klassischen,  wenn  auch  nur  grob  makroskopi- 
schen Beschreibung  einer  bis  dahin  unbekannten  alveolären,  krebsigen 
Gallertgeschwulst  des  Magens,  die  er  wegen  ihres  eigenartigen  Baues, 
der  weder  mit  dem  Scirrhus,  noch  mit  dem  Steatom  Aehnlichkeit 
hatte,  folgendermaßen  beschrieb :  *) 

.Die  Grundlage  der  Masse  ist  ein  Gewebe  von  unendlichen,  sich 
durchkreuzenden,  sehr  festen,  glänzend  weißen,  sehnenartigen  Fasern 
und  Blättchen,  wozwischen  sich  aber  lauter  Zellen  befinden,  die  von 
der  Große  des  Sandkorns  bis  zu  der  der  größten  Erbsen  zunehmen.  — 
Bisweilen  sind  diese  Zellen  geschlossen,  häufig  auch  mit  den  benach- 
barten kommunizierend,  —  alle  enthalten  eine  sehr  zähe,  helle,  ganz 
durchsichtige  Gallerte.- 

Die  Bedeutung  dieses  Befundes  werden  wir  noch  späterhin  er- 
örtern. 

Bei  den  geringen  anatomischen  Kenntnissen,  die  man  in 
Deutschland  von  dem  Krebs  hatte,  —  man  hielt  ja  fa.st  jede 
Induration  für  einen  Scirrhus,  —  A^nirde  jeder  Fortschritt  in  der 
Erkenntnis  dieser  dunkeln  Krankheit  mit  Freuden  begrüßt.  So  fand 
auch  die  von  England  ausgehende  Lehre  vom  Fungus  haematodes 
in  Deutschland  begeisterte  Anhänger,  aber  da  jeder  englische 
Autor  etwas  anderes  darunter  verstand,  trat  auch  in  Deutschland 
fine  jjroße  Veri\'irning  ein. 

Die  Franzosen  nahmen  die  Lehre  nicht  an.  sie  glaubten  viel- 
mehr, wie  wir  gesehen  haben,  daß  die  Engländer  unter  Fungus 
haematodes  die  Telangektasien  verstanden  (Haematoncie  der  F'ran- 
zosen,  nach  Alibert  so  genannt):  deshalb  rechneten  die  Fran- 
zosen auch  das  Aneurysma  per  anastomosin  hierher. 

Dann  kam,  um  die  Sache  zu  klären,  die  Abtrennung  des  Fungus 
raedullaris  vom  haematodes  durch  Maunoir  (cfr.  S.  84),  und  da- 
durch A\-urde  die  Fungusfrage  ncK-h  verwirrter. 

In  Deutschland  bemühte  sich  nun  am  meisten  Philipp 
Franz  von  Walther*)  darum,  dieses  (4ebiet  der  Krebspathologie. 
das  er  selbst  für  eines  der  schwierigsten  und  dunkelsten  Probleme  in 
'ier  Medizin  hielt,  aufzuklären. 

In  mehreren  Artikeln  in  dem  von  ihm  mit  (iraefe  im  Jahre 
1x20  begründeten  Journal  sucht  er  dieser  Frajre  näher  zu  treten. 

von  Walt  her  verfügte  selbst  ü])er  eine  au.sgedehnte  Erfahrung 


V*  Geboren  1786,  jjestorben  1H45.  imthol.  Anatom  in  Bn-slau. 

*)  Seltene  Beobachtunj^en  zur  Anatomie.  I'hystiolojri«*  und  Patholot^ie.  1.  H^ft, 
Br-?lau  1816.    4**.     189  S.  mit  mehreren  Kupterta'feln.     Ht'obaditniijr  7.-).  >.  111*. 

'  (ieboren  1782,  jjestorben  1849.  schon  mit  21  .Fahren  zum  I)okti»r  pronitAi^-rt. 
irii  Alter  von  22  .Jahren  Profer*!*or  in  Bambtrir.   -ipiiter  in  I^and^^^hut.    1818  in  Bonn. 
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in  der  Krebskrankheit  und  über  zahlreiche,  gute  Beobachtungfen.  Er 
hielt  alle  in  der  Ueberschrift  seines  Artikels  \)  angef&hrten  Gruppen 
für  selbständige  Krankheiten,  keine  wäre  eine  Varietät  der  anderen, 
sie  sind  vielmehr  nur  in  der  genannten  Reihenfolge  miteinander  ver- 
wandt, so  z.  B.  der  Scirrhus  mit  dem  harten  Krebs,  die  Telangektasie 
mit  dem  Blutschwamm.  Im  Mittelpunkt  der  ganzen  Reihe  koinzi- 
dieren  wahrer  Krebs  und  Markschwamm,  und  dieser  Koinzidenz- 
punkt ist  das  Carcinom*)  der  Franzosen. 

von  Walther  unterscheidet  klinisch  den  echten  Scirrhus  von 
den  anderen,  einfachen  Verhärtungen.  Der  echte  Scirrhus  besitzt  ein 
Assimilationsvermögen,  1.  das  benachbarte  Zellgewebe  in  scirrhöses 
Gewebe  umzuwandeln,  2.  sekundäre  Scirrhen  in  benachbarten  und 
entfeiTiten  Orten  hervorzurufen,  3.  auf  die  ganze  Konstitution  zurück- 
zuwirken. 

Walther  w^endet  sich  dann  gegen  die  schon  erörterten  An- 
schauungen Scarpa's  (S.  109j,  der  den  Krebs  für  ein  Folgestadium 
des  Scirrhus  hielt 

Nach  Walt  her  jedoch  ist  dei;  Krebs  (cfr.  auch  die  Ansichten 
von  Rust  S.  112)  ein  Geschwür  von  „spezifischer  Natur",  welches 
mit  einer  konstitutionellen  Krankheit  in  einem  eigentümlichen 
Wecliselverhältnisse  steht,  und  w^elches  ohne  Zerstörung  seiner  Ober- 
fläche bis  zu  einer  gewissen  Tiefe  nicht  geheilt  werden  kann. 

Walther  unterscheidet  den  trockenen  oder  Verwitterungs- 
krebs (besonders  im  Gesicht  vorkommend)  von  dem  ulcerierten,  der 
sich  durch  den  spezifischen  Geruch,  die  fressende  Eigenschaft  der 
Krebsjauche  und  durch  die  Physiognomie  des  Kranken  kenntlich  macht 

Welche  Vorstellung  Walther  jedoch  von  der  pathologischen 
Anatomie  des  Krebses  hatte,  ersieht  man  daraus,  daß  er  dieselbe 
kurz  dahin  zusammenfaßte: 

„Wenn  organische  Teile  eine  gewisse  Entartung  des  bildenden 
Stoffes  erfahren  haben  und  dann  ulceriert  werden,  so  sind  sie  krebs- 
haft. Diese  Vorbereitung  geschieht  teils  durch  den  Scirrhus,  teils 
durch  Warzen." 

Walt  her  hält  das  Medullarsarkom  der  Engländer  und  das 
(■arcinom  der  Franzosen,  besonders  nach  der  Lehre  von  Bre- 
schet  (cfr.  S.  98),  für  identisch,  ebenso  hält  er  die  Struma 
Scarpa's  (ctr.  S.  86)  für  einen  weichen  Krebs  oder  Markschwamm, 
da  es  sich  nach  der  Beschreibung  um  eine  gallertige  und  nicht 
um  eine  käseartige  Masse,  die  für  skrofulöse  Geschwüre  charakte- 
ristisch wäre,  handelte;  auch  hätten  Struma  und  Markschwamm 
klinisch  einen  ganz  anderen  Verlauf. 

Also,  das  ('arcinom  der  Franzosen,  Medullarsarkom  der  Eng- 
länder, Struma  der  Italiener,  Markschwamm  der  Deutschen 
sind  nach  Walt  her  synonjTn. 

Dann  aber  wendet  sich  Walt  her  gegen  Maunoir,*)  der  den 
Fungus  meduUaris  vom  Fungus  haematodes  trennte,  den  er  mit  den 


*)  Besonders  in  dem  Artikel:  lieber  Verhärtung.  Scirrhus,  harten  und  weichen 
Krebs.  Mediülarsarcom,  Blutschwamm  und  Aneurysma  per  anastomosifi  im  Jonmal 
der  Chirurgie  und  Augenheilkunde,  herausgegeben  von  ('.  F.  (rraefe  und  Ph.  von 
Walther.    Berlin  1820.    Bd.  I.  S.  55-105. 

*)  Was  die  Franzosen  zu  dieser  Zeit  unter  (  arcinom  verstanden,  haben  wir 
bereits  oben  S.  99  erörtert. 

»j  Cfr.  S.  85. 
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Welchen  Begriif  man  kurz  vor  der  epochalen  Veröffentlichung 
Johannes  Mülle r's  von  der  Krebspathologie  im  allgemeinen  hatte, 
ersieht  man  am  besten  ans  dem  im  Jahre  1825  erschienenen  Com- 
pendium  von  Schmalz  (Versuch  einer  chirurg.-mediz.  Diagnose),  der 
noch  eine  Einteilung  des  Krebses  in  der  Art  des  Celsus  lehrte,  und 
ein  Ulcus  cancrosum,  einen  Cancer  apertus  und  genuinus,  das  Noli  me 
tangere,  und  den  Lupus  cancrosus  unterschied,  ferner  einen  Blut-, 
Haut-  und  ZeUgewebskrebs,  einen  Knollenkrebs  des  Magens,  der 
besonders  nervige  Teile  befällt,  und  schließlich  den  Schomsteinfeger- 
krebs,  Carc.  asbolicum  {äaßokog  =  Ruß). 

Auch  aus  einem  Artikel  im  Jäger'schen  Handwörterbuch  der 
gesamten  Chirurgie  und  Augenheilkunde,  Leipzig  1837,*)  gewinnt 
man  eine  Uebersicht  über  die  damalige  allgemeine  Auffassung  von 
der  Ki^bslehre. 

Man  unterschied  damals  1.  einen  harten  Ki*ebs,  2.  einen  weichen 
Krebs,  3.  einen  Pigmentkrebs,  4.  einen  Blutkrebs ;  femer  klinisch  ein 
Stadium  scirrhosum  und  carcinomatosum,  einen  Cancer  apertus  und 
eine  Dyscrasia  carcinomatosa. 

Den  Sitz  des  Krebses  verlegte  man  in  die  Schleimdrüsen  der 
Schleimhäute,  in  die  Papillarkörper  und  in  das  submuköse  Zellgewebe. 

Die  Definition  des  Krebses  lautete:  Krebs  ist  eine,  durch  all- 
gemeine Dyskrasie  bedingte  Ablagerung  eiweißstofFartiger  Substanzen 
aus  dem  Blut  in  das  Gewebe  drüsiger  Organe,  wodurch  eine  neue, 
das  normale  Gewebe  verdrängende  Substanz  gebildet  wird,  welche 
sich  organisiert,  späterhin  erweicht,  das  Mutterorgan  zerstört  und 
durch  Entwicklung  einer  allgemeinen  Säftemischung  den  Tod  herbei- 
führt. 

Etwas  genauer  müssen  wir  an  dieser  Stelle  noch  die  dritte  und 
vierte  Gruppe  des  Krebses  erörtern. 

Der  Pigment-  und  Blutkrebs  war  bereits  hin  und  wieder 
als  eine  Abart  des  Krebses  von  einzelnen  Autoren  beschrieben  worden. 
Da  diese  Einteilung  zu  dieser  Zeit  nunmehr  eine  bleibende  geworden 
war,  wollen  wir  noch  kurz  die  Entwicklungsgeschichte  der  Lehre  von 
diesen  beiden  Krebsarten  näher  beleuchten. 

Die  Melanose  wird  bereits  von  Morgagni^)  (melanotische 
Lungen)  erwähnt.  Genauer  beschrieben  wurde  die  Melanose  von 
Dupuytren,  so  benannt  aber  ei-st  von  Laennec  im  Jahre  1806. 

Bayle  und  Cayol^)  rechneten  die  melanotischen  Tumoren  nicht 
zu  dem  Cancer.  Avährend  Meckel  und  von  Walther*)  ihre  Bös- 
artigkeit erkannten  und  sie  „bösartige  Melanose"  oder  „pigmentierten 
Markschwamm"  nannten.  Dann  wurden  viele  Einzelbeobachtungen, 
besonders  des  Auges,  beschrieben  von  Wardrop  1809,  Burns  1811, 
Cullen,  Carswell,*)  Andral^)  u.  a. 

Eine  ausführlichere  Monographie  über  die  Melanose   veröffent- 

M  W(5rterbuch  der  gesamten  C-hirurjfie  und  Augenheilkunde,  herausgegeben 
•  von  Walther,  Jäger  und  fiadius.  Leipzig  1837.  Bd.  II.  Cfr.  auch  Schmidts  Jahr- 
buch.   iaS8. 

^)  De  sedibus  et  cansis.     Litt.  IV,  Nr.  4.     ('fr.  Note  8.  62. 

=»)  Cfr.  S.  94.       • 

*)  Berliner  Encvclopädie,  Bd.  22,  8.  698. 

•'^)  Transact.  of 'Med.  (^hir.  8oc.  Edinburg.     Vol.  i.  p.  264. 

*)  PrecLs  d'Anat.  pathol.  T.  I.  p.  459.  Cfr.  auch  Obervations  on  the  History 
Pathologie  and  Treatment  of  Cancerous  Diseases  bv  Oliver  Peniberton.  London  1858. 
38  8.  mit  4  Tafeln. 
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lichte  dann  G.  Breschet^)  Zunächst  gab  Breschet  an,  daß  die 
schwarze  Farbe  bei  den  melanotischen  Tumoren  nicht  allein  cha- 
rakteristisch wäre,  sondern  daß  verschiedene  Farbenübergänge  von 
braun  bis  gelb  vorhanden  wären;  bemerkenswert  wäre  jedoch,  daß 
der  melanotische  Tumor  keine  Gefäße  und  Nerven  enthielte : 

„Ces  mati^res  me  semblent  6tre  le  produit  d'une  s6cr6tion  plutöt 
qne  le  resultat  de  la  d^composition  ou  de  la  degenerescence  d'un 
tissu-*  (8.  3). 

Breschet  fand  die  Melanose  in  allen  Organen  des  Menschen, 
auch  beim  Tiere,  in  zwei  Formen,  als  Melanose  enkystee  und  in  der 
Form  von  Pseudomembranen. 

Die  chemische  Untersuchung  der  schwarzen  Substanz  ergab  (nach 
Lassaigne): 

1.  gefärbtes  Fibrin,  2.  eine  Substanz,  die  sich  in  Schwefelsäure 
und  SodalQsnng  rot  färbt,  3.  etwas  Eiweiß,  4.  einige  Kalk-  und 
Phosphorsalze,  Substanzen  also,  die  nach  Breschet  auch  im  Blut 
vorhanden  wären,  deshalb  nahm  er  an,  daß  die  Melanose  sich  aus 
dem  Blut  bilde. 

Die  schwarze  Farbe  entsteht  nach  Breschet  (der,  wie  wir  ge- 
sehen haben,  dieBroussai s'sche  Lehre  eifrig  verteidigte )  durch  eine 
Subinflammation  des  Blutes. 

Die  Sekrete  dieser  Entzündung  werden  dann  als  Depots  abgelagert. 

(üebrigens  vergleicht  er  die  schwarze  Materie  mit  der  schwarzen 
Farbe  der  Choroidea!) 

Breschet  hält  die  Melanose  für  nicht  krebsiger  Natur;  der- 
J^elben  Ansicht  ist  auch  Martin  Solon,  der  Verfasser  des  Artikels 
Melanose  (im  Dict.  de  Med.  Paris  1834,  Bd.  XI). 

Wie  wir  späterhin  sehen  werden,  stellte  Johannes  Müller 
«ne  eigene  Form  auf:  das  Carcinoma  melanodes  (von  Alibert 
Cancer  melane  genannt). 

Die  Frage,  woher  die  schwarze  Farbe  käme,  verursachte  den 
Forschern  viele  Schwierigkeiten.  Müller  ließ  das  Pigment  aus  dem 
Blutrot  entstehen;  das  Pigment  hätte  an  und  für  sich  nichts  Spezifi- 
sches, es  zeige  nur  die  Bösartigkeit  an. 

Derselben  Ansicht  ist  noch  im  Jahre  1851  Franz  Schuh,*) 
<ier  den  Cancer  melanodes  als  pigmenthaltigen  Markschwamm  auf- 
ffite,  entstehend  durch  Umwandlung  des  Blutrotes.  Die  chemische 
rntersuchung  ergab  Fasei-stoff,  Blutrot,  drei  Arten  von  Fett,  viel 
phosphorhaltigen  Kalk  und  P^isenaalze  (also,  dasselbe  Resultat  wie 
W  der  chemischen  Untei-suchung  von  Breschet,  die  30  Jahre  früher 
«nirestellt  worden  war). 

Auch  Schuh  war  noch  der  Ansicht,  daß  der  Cancer  melanodes 
vom  Blut  ausgehe,  jedoch  gebührt  den  deutschen  Autoren  das 
Verdienst  die  Bösartigkeit  der  melanotischen  Tumoren  erkannt  zu  haben. 

Auch  der  Blutcancer  blieb  lange  Zeit  in  der  Pathologie  des 
Krebses  als  eine  besondere  Form  bestehen.  Zuerst  beschrieb  den 
Blutkrebs  Langstaff  im  Jahre  1817.**)    Man  glaubte  allgemein,  daß 

M  Coiuiderations  »ur  nno  .Alteration  orjranique,  tti)pelet*  Dojrenerescence  noire, 
Me-Unose.  Cancer  Melane  etc.     Paris  1821.    8".    24  S.  mit  einer  kolorierten  Tafel. 

*•  Geboren  1804,  jjegtorben  18ß5,  bedentender  Chirurvf.  erst  in  Salzburjf,  dann 
io  Wien.  ^Ueber  die  Erkenntnis  der  Pseudoplasnien.**  Wien  IHol.  854  S.  8".  Wir 
k^'Dinien  noch  späterhin  anf  diesen  Autor  zurück. 

»»  Med.  chir.  Transact.    London  1817.    Bd.  8.  p.  28«. 
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der  Blutkrebs  sich  innerhalb  der  Venen  bilde,  und  V  e  1  p  e  a  u  demon- 
strierte als  einer  der  ersten  im  Jahre  1824  in  der  Academie  de 
M^decine  einen  solchen  intravenösen  Cancer.  (Cas  remarquable  de 
maladie  canc^reuse  1825.)  Jedoch  bemühte  sich  Velpeau  vergeb- 
lich, die  spezifischen  Krebselemente  im  Blut  zu  finden.^) 

Einer  der  eifrigsten  Vertreter  der  Bluttheorie  war,  wie  wir  ge- 
sehen haben,*)  Andral,  der  den  in  den  Venen  flottierenden  Krebs 
aus  dem  Fibrin  entstehen  ließ. 

Auch  Virchow  huldigte  in  der  ersten  Zeit  noch  dieser  An- 
schauung (cfr.  Virch.  Arch.,  Bd.  I,  S.  112),  da  er  sechsmal  Krebs 
innerhalb  großer  Venenstämme  beobachtet  hatte. 

In  England  bildete  besonders  CarswelP)  die  Lehre  vom 
Blutkrebs  aus.  Nach  diesem  Autor  existieren  die  Krebselemente 
schon  vor  Bildung  des  Tumors  im  Blut  und  lagern  sich  dann  in  den 
einzelnen  Organen  ab. 

Man  hielt  die  Krebselemente  allgemein  für  etwas  Flüssiges ;  diese 
Elemente  zirkulieren  aber  nur  im  schwarzen  Blut  (Venen).  Nun  be- 
schrieb aber  Hasse  einen  Fall  von  carcinomatösen  Massen  in  der 
Vena  pulmonalis,  die  bekanntlich  rotes  Blut  führt,  dadurch  wurde 
die  CarswelTsche  Hypothese  wieder  hinfallig. 

Rokitansky  stellte  nun  eine  eigene  Venenkrankheit  auf,  die 
Phlebitis  cancerosa,*)  indem  er  annahm,  daß  der  Venenkrebs 
»ekundär  von  der  der  inneren  Venenwand  anklebenden  Krebsmasse 
sich  bilde,  eine  Lehre,  die  besonders  von  Hermann  Meyer*)  in 
Zürich  weiter  ausgebildet  wurde,  während  Cruveilhier  eine 
Primärerkrankung  der  Kapillarvenen  angenommen  hatte. 

Pierre  B6rard  und  Broca*)  schieden,  wie  wir  später  noch 
sehen  werden,  den  Blutcancer  als  besondere  Varietät  aus  und  wollten 
nachge\Niesen  haben,  daß  es  sich  in  allen  Fällen  um  einen  Durch- 
brucli  des  Krebses  in  die  Venen  von  außen  handelte. 

Die  richtige  Deutung  der  Krebsmassen  in  den  Venen  ist  erst 
einer  späteren  Zeit  vorbehalten  geblieben. 

Man  wird  die  Verdienste  eines  Johannes  Müller  um  so  mehr 
zu  würdigen  wissen,  wenn  man  sieht,  in  welch  traurigem  Zustand  er 
die  Krebspathologie,  besonders  nach  der  pathologisch-anatomischen 
Seite  hin,  in  Deutschland  vorfand,  zumal  von  Frankreich  und 
England  aus  in  dieser  Beziehung  doch  schon  bedeutende  Fort- 
schritte zu  verzeichnen  waren;  allerdings  nach  der  ätiologischen 
Kichtuug  hin  konnten  auch  diese  Autoren  nur  Hj'pothesen  bieten. 

^y\v  tugen  hier  nun  zum  Schluß  ein  Verzeichnis  von  Mono- 
graphien mehr  allgemeinen  Inhalts  aus  der  Krebsliteratur  in  chrono- 
logischer Reihenfolge  an,  bis  zur  Zeit  .1  o  h  a  n  n  e  s  M  ü  1 1  e  r s ,  Schriften. 

M  Arch.  gelier,  de  Medeciiie  1825.  Revue  med.  1825.  T.  I  p.  217—343.  T.  II 
p.  177,  T.  III  p.  257. 

-)  (fr.  .S.  102. 

')  The  Cyolopaedia  of  Practic.  Med.  London  18H4  iniir  nicht  ziigäujy^lich  jre- 
weseu).  (fr.  auch  Traite  des  Tumeurs  par  l\iul  Hroca.  2  Bde.  Paris  1866 — ö^. 
Bd.  I  ilS<«>l  545  S.  irr.  8.  Bd.  II  {\mh  :y^  S. 

*)  Handbuch  der  pathol.  Anatomie.     1844.     Bd.  II,  S.  ixA. 

^  Ueber  krebsiire  Phlebitis:  Zeitschr.  t.  nit.  Med.  von  Henle  und  I*feutVr. 
HeidelberiT  18,')^.     Bd.   III.  8.  136. 

r  (tr.  Mem.  de  l'Acad.  de  Med.  Vat'k  18.')!.  T.  XVI.  p.  (MX^.  Cfr.  auch  S.  lOy 
(Kecamiers  rntersuchiiiiircn I. 
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die  im  Text  nicht  haben  beräcksichtigt  werden  können,  weil  sie  nichts 
wesentlich  Neues  enthielten  und  mir  teilweise  auch  nicht  zugängflich 
waren 

Die  Monographien   über  Erkrankung  der  einzelnen  Organe,  Be- 
haBdlnng  usw.  werden  wir  späterhin  noch  aufführen. 
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Histologische  Periode. 

Die  Entdeckung  der  Zelle  und  deren  Einfluß  auf  die  Lehre 

von  der  Erebskrankheit. 

Die  Lehre  Ton  der  freien  Zellblldung. 

Die  einzigen  Fortschritte,  die  bisher  in  der  Krebspathologie  zu 
verzeichnen  waren,  lagen,  wie  wir  gesehen  haben,  auf  anatomischem, 
resp.  pathologisch-anatomischem  Gebiete,  doch  beschränkten  sich  die 
Kenntnisse  in  bezug  auf  die  Struktur  des  Krebses  nur  auf  den  grob 
makroskopischen  Bau. 

Obwohl  nun  das  Mikroskop  schon  seit  dem  Ende  des  16.  Jahr-  . 
hunderts  von  H.  Jansen  erfunden  und  von  Malpighi,  Leeuwen- 
hoek  n.  a.  Forschern  benutzt,  zu  vielen  wertvollen  Entdeckungen 
auf  anatomischem  Gebiet  geführt  hatte,  so  war  doch  dieses  Instru-, 
ment  noch  von  keinem  Autor  zur  Erforschung  des  feineren  Baues 
des  Krebses  angewendet  worden. 

Die  schon  8.  88  erwähnten  Forscher  E.  Home  und  Muj's  ge- 
brauchten wohl  das  Mikroskop,  wußten  jedoch  mit  dem  Befund,  „den 
kleinen  Kögelchen^,  nichts  anzufangen,  zumal  die  damalige  Beschaffen- 
heit der  Lmsen  nur  sehr  undeutliche  Bilder  ergab. 

Erst,  nachdem  im  Jahre  1824  Silligues  durch  Chevalier 
das  erste  achromatische  Mikroskop  hatte  konstruieren  lassen,  welches 
im  August  desselben  Jahres  der  Acad6mie  des  sciences  in  Paris 
präsentiert  wurde,  \^Tirde  dieses  Hilfsmittel  von  den  Forschem 
häafiger  benutzt. 

In  der  Erforschung  der  feineren  Struktur  der  organischen  Ge- 
bilde standen  die  deutschen  Autoreu  in  erster  Reihe. 

Schleideu^)  hatte  im  Jahre  1831  als  Formelement  der  Pflanze 
die  Zelje  erkannt  Robert  Bf o"wh^}  Hätte  im  Jahre  1833  den  Kern 
der  Zelle  bei  Orchideen  beobachtet  den  er  mit  Areola  oder  Xucleus 
bezeichnete;  im  Jahre  1838  veröft'entlichte  Theodor  Schwann') 

«)  1779-18«. 

*)  Oigans  ftnd  Mode  of  Feeundation  of  Orchideae  18B8. 

»)  1810 — 1882.  AUgemein  wird  die  Schwaiin'^che  Eutdeekung  in  das  Jahr  18Hi) 
rerie^rt   i^  diesem  Jahr  erschien  allerdins:^  erst  die  grüUere  Abhandlung:   Mikro- 
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seine  epochemachenden  Notizen  über  die  „Analogie  in  der  Struktur 
und  dem  Wachstum  derThiere  und  Pflanzen",  Studien,  die 
er  ein  Jahr  später  in  Form  einer  größeren  Monographie  herausgab. 
Schwann  unterschied  die  Zelle,  den  Kern  und  das  Kem- 
körperchen  und  erkannte  bereits  die  Bedeutung  des  Kerns  für  das 
Waclistum  der  Pflanzen,  welches  auf  folgende  Weise  vor  sich  geht: 

1.  die  Zellen  dehnen  sich  aus, 

2.  die  Wände  verdicken  sich,  c\^^ 
du  die  Zahl  der  Zellen  vermehrt  sich.                 /^    o 

8  c  li  w  a  n  n  wies  nun  nach,  daß  alle  tierischen  GeVebe  auf  eine 
analoge  Zellenbildung  zurückzuführen  wären.  Als /Studienobjekt  be- 
nutzte er  die  ('hordß,  dorsalis  und  das  Keimbläfschen ,  dessen  Zu- 
sammensetzung aus  Zellen  er  erkannte. 

Bemerkenswert  aus  dieser  ersten  Notiz,  die  in  Form  eines  Briefes 
an  Professor  C.  H.  Weber  gerichtet  war,  ist  am  Schluß  die  Auf- 
forderung, auch  die  XSeschwülste  auf  ihre  Zusammen- 
setzung aus  Zellen  zu  prüfen,  zumal  schon  Johannes 
Müller  zu  dieser  Zeit  (1836)  den  zeUigen  Bau  des  Cholesteatoms 
erkannt  und  beschrieben  hatte.  (Rede  zur  Feier  des  42.  Stiftungs- 
tages der  Pepiniöre,  2.  August  1836.) 

Obwohl  nun  diese  fundamentale  Entdeckung  ausschließlich  ein  Ver- 
dienst deutscher  Autoren  gewesen  ist  hat  es  nicht  an  Stimmen  gefehlt, 
die  diese  jijTungenschaften  französischen  Forschern  zuschrieben. 
BrocaM  vertrat  diesen  Standpunkt  ganz  besonders  ener- 
gisch; ßaspail  und  Royer  Collard,  zwei  französische  Aerzte, 
sollten  nach  ihm  schon  lange  vor  Seh  leiden  und  Schwann  die 
ZeUstruktur  der  Pflanzen-  und  tierischen  Gewebe  erkannt  haben. 

Nun  ist  es  ja  richtig,  daß  schon  viele  Forscher  vor  Schi  ei  den 
und  Schwann,  z.  B.  Malpighi,  R.  Hooke  u.  a.  die  pflanzliche 
Zelle  gesehen  hatten  und  daß  RaspaiP)  sich  mit  diesem  Problem 
ganz  besonders  beschäftigte. 

Nach  meinen  Untersuchungen  über  diese  Frage  fand  ich,  daß 
Raspail  am  21.  Juli  1826,  in  der  Societe  d'Histoire  Naturelle  in 
P  a  r  i  s  ^)  einen  Vortrag  hielt,  betitelt :  „Recherches  chimiques  et  phy- 
siologiques,  destinees  ä  expliquer  la  structure  et  le  d^veloppement 
des  tissus  veg^taux,  .  .  .  ainsi  que  la  structure  et  le  d^veloppement 
des  tissus  animaux'*,  in  dem  er  hauptsächlich  das  Wachstum  der 
Pflanzen  durch  Vermehrung  der  Zellen  nachwies,  in  welcher  Weise 
dies  aber  geschähe,  darüber  konnte  er  keine  Auskunft  geben. 

Im  Jahre  1827*)  veröttentlichte  Raspail  über  dasselbe  Problem  eine 
größere  (176  S.)  Arbeit  in  welcher  er  den  Satz  aufstellte  „que  toutes 
les  parties  organis^es  se  forment  aux  depens  des  v^sicules   ^lemen- 


skopische  Untersuchungen  über  die  Uebereinstimraung  in  der  Struktur  und  dem 
Wachstum  der  Thiere  und  Pflanzen.  Berlin  bei  G.  E.  Reimer,  8*^,  270  S.  mit  4  Kupfer- 
tafelu.  Den  Hauptinhalt  dieser  Arbeit  hatte  Schwann  jedoch  schon  im  Jahre  1838 
in  drei  Artikeln,  Nr.  91.  103  und  112,  in  dem  von  Ludwig  Friedrich  v.  Froriep 
(Obermedizinalrat  in  Weimar)  und  Robert  F'roriep  (Preuli.  Mediz.-Rat)  herausj^g^benen 
„Neuen  Notizen  aus  dem  Gebiet  der  Natur  und  Heilkunde",  Bd.  V.  veröffentlicht. 
Er  wäre  ja  sonst  Johannes  MtUler  nicht  möglich  gewesen,  sein  Werk  noch  in  dem- 
selben Jahr  zu  veröffentlichen. 

«)  1.  e.  S.  118. 

^)  Geboren  1794.  trestorben  ia')8. 

»)  C'fr.  Bullet,  des  sciences  naturelles.    Paris  18*26.    Bd.  10,  S.  2öL 

*)  ('fr.  Mem.  de  la  Societe  d'Histoire  naturelle  de  Paris.     1827. 
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Bau  pathologischer  Gewebe,  besonders  der  Greschwülste,  zu  ergrunden 
und  auf  diese  Weise  der  Lösung  des  Krebsproblems  näher  zu  kommen. 

Obwohl  schon  einzelne  Forscher  sich  dieses  Hilfsmittels,  wie  wir 
gesehen  haben,  bei  der  Erforschung  der  anatomischen  Struktur  des 
Krebses  bedient  hatten,  waren  doch  ihre  Bemühungen  ohne  Erfolg 
geblieben.     Nach    der   Entdeckung    der   Zelle    studierte    besonders 

g^)  in  Paris  die  Encephaloide  mit  Hilfe  des  Mikroskops  und 

veröflfenllichte  seine  Resultate  am  2.  Januar  1857.^  Er  beschreibt 
als  Inhalt  der  Krebsfltissigkeit,  die  er'  BÄl  äUUf acher  Vergrößerung 
untersuchte:  „des  corps  globuleux",  die  fast  %  des  gesamten  Ge- 
sichtsfeldes einnahmen,  Gebilde,  die  von  sphärischer  Form  und  etwa 
0,008  mm  groß  wären. 

Er  wußte  aber  mit  diesen  „corps  globuleux^  nichts  anzufangen, 
gab  ihnen  auch  keine  histologische  Bezeichnung  und  fand  nichts  für 
Elrebs  Besonderes  an  ihnen,  da  er  diese  „corps'^  auch  in  gesundem 
Gewebe  vorfand. 

y^     Im  Jahre  1838  veröffentliche  dann  Johannes  Müller  seine 
[  epochemachende^^^ScErift :   „lieber  den  feineren  Bau  und  die  Formen 

V  Man  hatte  bisher,  wie  wir  schon  wiederholt  erörtert  haben^  den 
Krebs  nur  nach  äußeren  Formenverhältnissen,  nach  der  Konsistenz 
und  nach  Unterscheidungsmerkmalen,  die  man  auf  dem  Durchschnitt 
mit  bloßem  Auge  wahrnehmen  konnte,  untersucht. 

Bisher  unterschied  man  folgende  Krebsarten :  Scirrhus,  Medullär- 
Sarkom,  Alveolarkrebs  und  melanotischen  Krebs.  Müller  fugte  noch 
zwei  charakteristische  Formen  hinzu:  das  Carcinoma  reticulare 
und  fasciculatum. 

Unter  Scirrhus  oder  Carcinoma  simplex  oder  fibrosum  (nach 
Müller)  hatte  man  bisher  im  allgemeinen  den  eigentlichen  Krebs 
verstanden,  und  alle  Schilderungen  über  diese  Krankheit  bezogen  sich 
meistens  auf  den  Scirrhus.  An  grob  anatomischen  Beschreibungen 
desselben  hatte  es  bisher  nicht  gefehlt. 

Wir  verweisen  nur  auf  die  Beschreibung  von  Hodgkin  (8.88. 
Entstehung  aus  Cysten),  auf  die  Schilderung  der  Erweichung  von 
Bresch'et  und  Ferrus  (S.  98)  und  auf  Sie  ausführliche  Unter- 
suchung von  War drop  (S.  83).  Eine  genauere  Beschreibung  über  das 
makroskopische  Verhalten  des  Scirrhus  hatte  auch  B  e  c  1  a  r  d  *)  gegeben. 

„Der  Scirrhus  ist,  nach  Becl  ard,  hart,  wie  Knorpel,  das  Gewebe 
ist  weiß,  ein  wenig  bläulich  und  durchscheinend,  wenn  es  in  dünne 
Scheiben  gespalten  wird.  Es  bildet  mehr  unregelmäßige  Maschen 
als  der  Tuberkel,  erweicht  sich  ebenfalls,  wird  dann  durchsichtig, 
gräulich  oder  rötlich  und  sieht  wie  Gallerte  oder  Sirup  aus." 

Ein  weiterer  Fortschritt  in  bezug  auf  die  Untersuchung  der 
makroskopischen  Struktur  war  durch  Travers*^)  gemacht 
worden,  der  den  Tumor  auswusch  und  macerierte. 

Bei   diesem  Verfahren  konnte  Travers  konzentrische  Areolae 


»)  1812-1899,  patholog.  Histolog  in  Brüssel. 

*)  Kecherches  inicroscop.  sur  le  fluide  contenu  daiis  les  Cancers  encephaloides. 
(Comptes  rend.  des  Seances  de  l'Academie  des  Sciences.    2.  Jan.  1837.    Bd.  IV.) 

'}  2  Lieferungen     Folio,  60  S.  mit  4  Kupfertafeln  bei  G.  Reimer  (Berlin). 

*)  Uebersicht  der  neueren  Entdeckungen  in  der  Anatomie  und  Physiologie. 
Uebersetzt  von  Cerutti.    Leipzig  1823,  p.  341  (nach  J.  Müller). 

»J  Med.  chir.  Transact.  XV,  p.  208.  - 


Die  Lehre  von  der  freien  Zellbildiing:.    Johannes  Müller's  Untersuchungen.       129 

jiehen,  deren  Räume  mit  einer  weißen,  körnigen  Materie  gefüllt 
waren,  welche  aus  den  Maschen  ausgekratzt  werden  konnte.  Diese 
Areolae  waren  in  unregelmäßigen  Zwischenräumen  durch  mattweiße 
Linien  gekreuzt,  die  radial  verliefen  und  mit  bloßem  Auge  erkenn- 
bar waren.  Den  Durchschnitt  des  Tumors  verglich  Travers  mit 
dem  einer  Zitrone. 

Einige  Autoren  behaupteten,  daß  die  Scirrhusmasse  eine  Knorpel- 
masse \)  sei,  andere  wieder  hielten  die  festen,  weißen,  ligamentösen 
Bänder  charakteristisch  für  den  Scirrhus. 

Auch  in  bezug  auf  die  (refaße  des  Scirrhus  war  man  sich  nicht 
einig.  Einige  hielten  den  Scirrhus  für  gefäßlos  (Lob stein),  andere 
wieder,  besonders  Cruveilhier,  glaubten,  daß  im  Scirrhus  nur 
Venen  vorkommen,  von  denen  auch  der  Krebs  seinen  Ausgangspunkt 
nähme  (cfr.  S.  108).  (Nach  Müller  handelte  es  sich  hierbei  übrigens 
mn  eine  Phlebitis.)  Aber  Müller  behauptete,  wo  Arterien  sind, 
müssen  auch  Venen  sein,  und  er  hat  auch  stets  Blutgefäße  beim 
Scirrhus  gefunden. 

Nach  Müller  besteht  der  Scirrhus  makroskopisch  aus  einer 
?ranen  Grundmasse  und  aus  feinen,  weißen  Fäden.  In  drüsigen 
Krebsen  kann  man  die  Masse  durch  Maceration  oder  Ausschaben 
entfernen,  und  es  bleibt  dann  ein  sehr  unregelmäßiges  Maschengewebe 
von  festen  Faserbündelchen  übrig. 

Mikroskopisch  nun  (bei  400— 500 fa eher  Vergrößerung)  besteht  nach 
Müller  die  graue  Grundmasse  aus  Bildungskugeln,  d.  h.  aus  durch- 
sichtigen und  hohlen  Zellchen,  die  unlöslich  in  Essig  und  kochendem 
Wasser    sind.      Im    Innern    derselben    sah 
Müller  kleine  Könichen,  in  anderen  wieder-  ^Ä  /^^ 

nni  ein  stärkeres  Körperchen,  wie  einen  Kern.  «^     ^^  -^  >^ 

•»der  wie  ein  kleineres,  in  der  Zellkugel  ent-  "^         (^  v^ 

haltenes  Bläschen.    Müller  sah  auch  schon  ;^ A  V  "^r 

jüngere  Zellen  in  ältere  eingeschlossen,  und  ^.     *  ^-^  \  ^) 

von  den  jüngeren  war  wiederum  jede  mit 
noch  einem  kleinen  Kernkörperchen  ver- 
sehen. 

Diese  Bildungskügelchen  fand  Müller 
lose  in  den  Maschen  eines  faserigen  Stromas  ^) 
liegend.     Ob    das    Kernchen    einer    einge-  Fig.  i. 

schachtelten,  jungen   Zelle    entsprach,    war      Aus  Johannes  Müller: 

nach  Müller  schwer  zu  entscheiden,  die  Ueher  den  feineren  Bau  der  Ge- 
Bläschen   aber    hatten    mehr    Aehnlichkeit  ?;»;wülBte ^ae   Taf.  I  Fig.  U 

!«;♦    . ,      _      r/  11  Uli  T»f  ••  1 1  i        /eilen    mit    KeimzeUen    und 

nit  jungen  Zellen,    obwohl    es  M  u  1 1  e  r    l)e-   Kernen  aus  einem  ulcerierten 

kannt  war,  daß  Schwann  m  totalen  Zellen  Mammacurinom. 
schon  einen   Kern   mit  Kernkörperchen   be- 
schrieben hatte.    Außer  den  Hildungskugeln  fand  Müller  auch  viele 
Fetttröpfchen. 

Das  Carcinoma  reticulare  hatte  Müller  bereits  im  Jahre 
1836*)  als   eine   besondere  Krebsform   beschrieben,   welche   von  dem 


')  t-'fr.  Rouzet:  Kecherches  et  Ohservatiuns  nur  le  C'anoer.     1818. 

'i  Ich  bemerke  hierbei,  dalj  nicht  J(»h.  Müller  der  erste  war,  der  das  Wort 
.'^trnma  gebrauchte,  wie  Hanseinann  „die  nnkr()sk(>i)ische  Diagnose  der  bösartigen 
<TejM>hwül8te^  2.  Autl..  Berlin  11)02,  S.  20.  angibt,  sundern  Hichat.     Cfr.  .S.  89. 

*i  Bericht  über  die  Verhandlungen  der  Künigl.  Preuü.  Akademie  der  Wissen- 
schaften.   Dezember  18H(). 

Wolf  f.  Die  Lehre  von  der  Krebskiankheit.  ^ 
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suchong  allein,  sondern  bemühte  sich  auch,  die  chemische  Natur  des 
Krebses  zu  erforschen. 

Er  fand  nun  als  Hauptmasse  einen  eiweißartigen  Körper,  der 
selbst  bei  langem  Kochen  unlöslich  war;  eine  leimgebende  Substanz 
konnte  er  nicht  erhalten,  obwohl  andere  Autoren  wieder  mehr  Leim, 
als  Eiweiß  gefunden  haben  wollten ;  femer  aber  fand  er  als  chemi- 
schen Bestandteil  einen  Käsestoif,  den  er  nach  18  stündigem  Kochen, 
durch  Essigsäure  aus  dem  Filtrat  fällen  konnte  und  die  Gallerte. 
Aus  der  Gallerte  konnte  Müller,  wie  wir  gesehen  haben,  eine  dem 
Speichelstoft'  verwandte  Substanz  extrahieren,  die  Müller  ('ollo- 
nema  nannte. 

Bevor  wir  nun  das  Resultat  dieser  außerordentlich  wichtigen 
Arbeit  Müller's  zusammenfassen,  müssen  wir  vorher  noch  einige 
Befunde  Müller's  genauer  erörtern. 

Zunächst  waren  seine  Kenntnisse  von  der  Zelle  doch  schon  der- 
artig vertieft,  daß  er  angeben  konnte,  wie  die  jungen  Zellen  entstehen. 

Er  sagt  selbst  über  diesen  Vorgang  folgendes: 

Aus  den  Kernen  entstehen  die  jungen  Zellen,  innerhalb  der 
alten,  oft  bis  zur  dritten  Generation.  Die  Wand  der  jungen  Zellen 
ist  durchsichtig,  die  der  alten  verdickt.  Die  Einschachtelung 
der  Zellen  hat  Müller  nur  beim  Carcinom  beobachtet, 
besonders  beim  Carcinoma  alveolare,  das  aus  lauter  F^inschachtelungen 
von  kleineren  und  größeren  Zellen,  in  denen  wieder  kleine  Keim- 
bläschen wären,  besteht;  die  Zelle  platzt  schließlich. 

Auch  die  bereits  env'ähnten  Bildungskugeln  des  Carcinoma 
Simplex  sind  nach  Müller  nicht  bloß  Zellen,  sondern  enthalten  zu- 
weilen eine  oder  mehrere  rundliche  Keimzellen,  mit  einem  wenig 
dunkleren  Wandkem,  aus  welchem  sie  sich  wahrscheinlich  entwickelt 
haben. 

Die  beim  Carcinoma  medulläre  von  Müller  beschriebenen  „ge- 
j^hwänzten  Körperchen",  die  späterhin  zu  vielen  Mißverständnissen  Ver- 
anlassung gegeben  haben,  sind  zuerst  bei  der  Struktur  des  Encephaloids 
von  V  a  1  e  n  t  i  n  M  als  spindelförmige  Körperchen  beschrieben  worden. 

Müller  selbst  beschreibt  sie  (S.  H)  als  elliptische  Schläuche 
oder  Zellen,  welche  an  einem  oder  auch  an  beiden  Enden  in  einen 
feinen,  schwanzförmigen  Faden  von  mehr  oder  weniger  Länge  aus- 
laufen, im  Inneren  zuweilen  granuliert  sind  und  zuweilen  einen  etwas 
dunkleren  Kern  mit  einem  oder  mehreren  Kemkörperchen  haben. 
Sie  scheinen  als  Grundlage  zur  Bildung  von  Fasern  zu  dienen;  aber 
in  den  Geschwülsten,  welche  aus  den  geschwänzten  Körperchen  be- 
stehen, schreitet  die  Faserbildung  nicht  über  die  embryonische  Form 
der  Zellenfaser  fort. 

Müller  fand  diese  Körperchen  auch  in  gutartigen 
<Tesch Wülsten,  ebenso  wie  Schwann  schon  vorher  in  der  äußeren 
Haut  des  Fötus,  und  Müller  betont  ausdrücklich,  daß  er  sie  als 
Vorstufen  von  Fasern  ansehe,  daß  es  also  embryonische  Formationen 
^ären;  diese  embr\'onisclien  Formationen  wiederholen  sich,  nach 
Müller,  in  den  Geschwülsten  auf  die  merkwürdigste  \\'eise. 

Was  fand  also  Müller  bei  der  mikrosk()i)ischen  l'ntersurhung 
des  (arcinoms   als   P^Iemente    desselben?      Körner,    Zellen.    Fasern, 


'i  Repifrtitor.  fttr  Anatomie   und  Plivsiolojfit'.     1837.    S.  277.   mach  J.  Müller). 
«fr.  aarh  MüUer's  Archiv.     1887.     }).  466.* 
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A Kristalle  und  geschwänzte  Kön)erchen,  —  lauter  Bestandteile, 
die  man  auch  bei  gutartigen  Geschwülsten  vorfand, 
nirgends  ein  spezifisches  Element,  und  es  ist  das  große 
Verdienst  MüUer's,  nachgewiesen  zu  haben,  daß  auch 
die  pathologischen  Neubildungen,  ebenso  wie  die 
normalen,  tierischen  Gewebe  aus  Zellen  bestehen. 

Die  mikroskopische  Diagnose  der  einzelnen  Elemente  ließ  hier 
(  also  im  Stich.  Müller  konnte  auf  diese  Weise  eine  gutartige 
X  Geschwulst  von  einer  bösartigen  nicht  unterscheiden,  verwarf 
infolge  dessen  auch  die  Einteilung  der  Geschwülste  in  homologe  und 
heterologe;  deshalb  ist  auch  das  Carcinom  nach  Müller  kein 
heterologes  Gewebe,  da  die  feinsten  Teile  desselben  sich  nicht 
wesentlich  von  den  Gewebeteilen  gutartiger  Geschwülste  und  dem 
primitiven  Gewebe  des  Embrj^o  unterscheiden;  nur  gewisse  ana- 
tomische Gruppierungen  der  Elemente,  wie  z.  B.  das 
Retidüum  beim  Carcinoma  reticulare,  die  Alveolenbildung  und  die 
Pigmentproduktion  wären  für  Carcinom  charakteristisch.  Unter 
Gewebe  verstand  Müller  nicht  solches  im  Bichaf sehen  Sinne, 
sondern  die  feinsten  Formelemente,  aus  denen  sich  die  Geschwulst 
entwickelt. 

Auch  die  chemische  Untersuchung  gab  keine  Anhaltspunkte  für 
die  spezifische  Erkennung  des  Carcinoms. 
\         Deshalb  mußte  nun  Müller,  obwohl  er  kein  Kliniker  war,  zur 
^ Diagnosenstellung    die    klinischen   Erscheinungen    besonders   mit 
/    verwerten.     Was    ist    nun    nach   MüUer's   Auffassung    krebshaft? 
/       Alle  Geschwülste,  welche  die  natürliche  Struktur  aller  Gewebe  auf- 
heben, welche  gleich  von  vornherein  konstitutionell  sind,  welche 
nach    Exstirpation    rezidivieren    und    das    Individuum    töten.      Die 
pathognomonische    Bedeutung    des    von    Cruveilhier    entdeckten 
Krebssaftes  erwähnt  Müller  nicht. 

"^  Die  einzelnen  Carcinomformen  können  ineinander  übergehen  und 
sich  ersetzen  (z.  B.  kann  nach  Exstirpation  eines  Mammacarcinoms, 
als  Rezidiv  Markschwamm  auftreten). 

Unter  krebsiger  Degeneration  verstand  Müller  den  Verlust  des 
^^igeii^ewebes  des  befallenen  Teiles,  welcher  bei  Entwicklung  des 
Krebses  versehwindet;  Gefäße,  Muskeln  usw.  werden  in  diese  De- 
generation hineingezogen ! 

So  streng  wissenschaftlich  Müller  bei  der  mikroskopischen 
Untersuchung  nach  der  pathologisch-anatomischen  Richtung  hin  vor- 
ging, so  verfällt  auch  er,  wie  schon  viele  geniale  Autoren  vor  ihm, 
in  das  Gebiet  der  Hypothesen,  sobald  es  sich  um  die  Erforschung 
des  ätiologischen  Problems  handelte,  ,.^^'ie  entsteht  der  Krebs  ?^ 
Müller  betrachtete  als  den  ersten  Beginn  des  Carcinoms  die  „Keim- 
zellen", die  jedoch  nicht  aus  schon  vorhandenen  Fasern  entstehen, 
sondern  selbständig  aus  einem  wahren  Seminium  morbi, 
das  sich  zwischen  den  Gewebeteilen  des  Organs  ent- 
wickelt hat,  sich  bilden.  Die  erste  Entwicklung  hat  nun  eine 
Verdrängung  der  natürlichen  vStruktur  durch  die  Formelemente  des 
Krebses  zur  Folge. 

Der  zweite,  wunde  Punkt  der  Müll  ersehen  Arbeiten   bestand 
j      nun  darin,   daß  Müller  wieder  auf  die  uralte,  unwissenschaftliche 
\     Einteilung  der  Geschwülste   in  gutartige  und  bösartige  hat  zurück- 
greifen müssen. 


r^k  Lehre  v.  d.  spezilischen  Elementen  d.  Krebses.    Geschwänzte  Körpercheu.     133 

Alle  Tumoren,  welche  nicht  knorplig,  fett,  cystisch  oder  fibrös  J 
waren,  rechnete  Müller  zu  den  Carcinomen.  ^ 

Er  hatte  in  ähnlicher  Weise  im  Jahre  1836  (in  seinem  Archiv) 
die  Geschwülste  in  operierbare  (sechs  Formen:  albuminoide,  Sarkom, 
Crstosarkom,  Enchondrom  etc.)  und  nicht  operierbare  (sieben  Formen) 
eingeteilt. 

Diese  Mü Herrsche  Einteilung,  obwohl  sie  sehr  mangelhaft  war, 
wnrde  für  Deutschland  lange  Zeit  klassisch ;  durch  M ü  1 1  e r  wurde 
wieder  das  Einheitssystem  für  die  Geschwülste  proklamiert,  wie  zu 
Valens  Zeiten. 


Die  Lehre  von  den  spesdfischen  Elementen  des  Krebses. 
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Der  Nachweis  Müllers  von  dem  zellulären  Bau  der  Krebs- 
geschwülste hatte  den '  Krebsforschern  neue  Bahnen  eröffnet,  zur 
Lösuni?  des  Rätsels  der  Krebskranklieit.  Man  hatte  allgemein  das 
Bedürt'nis,  aus  diesen  Entdeckungen  Müller's  nunmehr  etwas  Posi- 
tives, etwas  für  den  Krebs  Spezifisches  herauszufinden,  und  zwar 
mußte  diese  Eigenschaft  doch  der  Zelle  unter  allen  Umständen  an- 
haften, um  so  mehr,  als  Müller  ja  selbst  angegeben  hatte,  daß  die 
Zeljen.  aus  denen  der  Krebs  bestehe,  nicht  Abkömmlinge  der  physio- 
tosnscTieii~  Gewebszellen  wären,  sondern  als  eigenartiges  „Semiuium 
morM"  zwischen  den  Gewebsteileu  spontan  entstehen.  Tnd  in  diesem 
Drangre  diii^aus  eine  bestimmfe  Zelle  «Is  cliarakferistisch  für  den 
Krebjj  hinzustellen,  griff  maü  in  mißverständlicher  Weise  dazu,  die 
von  M  ü  1 1  e  r  besonders  beim  Qarcinomamedullare  vorgefundenen 
und  beschriebenen  „gesdrv^'änzten  Könjercheu"  als  die  eigentlichen 
Krebszellen  hinzu^trffen,  obwohl  Müller  selbst  ihre  Deutung,  wie 
i^ir'eben  er§ijtcFt  haben,  schon  ausgesprochen  und  sie  ausdrücklich 
als  nER^-fjßezifische  Bestandteile  des  Krebses  anerkannt  hatte. 

wir  müssen  an  dieser  Stelle  kurz  erörtern,  welche  Ansichten 
man  damals  überhaupt  über  die  Zellentstehung  hatte,  um  die  folgenden 
Erörternngen  besser  würdigen  zu  können. 

Allgemein  nahm  man  damals  eine  freie  und  eine  gebundene 
Zellentstehung  an. 

Die  Masse,  aus  der  sich  die  Zellen  frei  bildeten,  bezeichnete 
naan  nach  S c h w a n n'scher  Art  mit  Blastem  (von  ii/Morös  = 
Knospei.    Diese  Art  Zellen  nannte  man  auch  Phytotomen. 

Die  gebunden    von    einer  gegebenen  Zelle  aus  stattfindende 

Entwicklung    konnte    nun    entweder    innerhalb    der   Zelle    durch 

Kernteilung    in    zwei   oder   mehrere   Teile   und    Umwandlung  jedes 

Kemteils   nach   dem   Schi eiden scheu   System   in   eine  Zelle,   teils 

noch  innerhalb  der  Mutterzelle,  teils  nach  Zerreißung  der  Mutter- 

z»*llmembran    auch    außerhalb    stattfinden:    oder,    es    bilden    sich 

Hohlräume  in  den  Zellen  (Virchow's  Bruträume),  und  die  Zelle 

♦entwickelt  sich   aus   dem   diesen  Hohlraum   bildenden  Blastem,  oder 

•Jie  Zelle  teilt  sich  selbst  durch  Halbierung  mittelst  einer  Scheidewand. 

Von  diesen   drei  Vorgängen   hielt   man   den   ersten,   die   freie 

Zell bil düng   aus    dem   Blastem,    tür   den   am   häufi^^sten   vor- 

ki'mmenden. 


r«   '• 


t.iA^  y 


\ 


) 


T 


/ 


Die  Lehre  von  der  spezifischen  Zelle.    Der  Pseudocancer.  135 

Dabei  ist  aber  zu  bemerken,  daß  Laönnec  die  Gewebe, 
während  Lebert  die  Elemente  klassifizierte.  Dieser 
wichtige  Unterschied  wurde  aber  vielfach  übersehen  und  homolog 
Md  homöomorph  oft  als  identische  Begriffe  gebraucht. 

Lebert  rechnete  nur  den  Cancer  zu  den  heteromorphen  6e- 
i<chwölsten,  während  er  die  homöomorphen  in  fettige,  fibröse,  fibro- 
plaütische,  melanotische,  epitheliale,  knorplige,  Drüsen,  h}T)ertrophische, 
fibrinöse  und  cystische  Tumoren  einteilte. 

•Ijebert  glaubte,  diese  besondere  und  einzige  Stellung  dem 
Tancer  deshalb  geben  zu  müssen,  weil  „le  globule  canc^reux 
est  la  partie,  qui  distingue  les  tumeurs  canc6reuses  de  toutes  les 
antres  productions  morbides". 

Dieser  Krebszelle  widmete  Lebert  ganz  besondere  Aufmerk-  I  r 
samltull.     Diu   UWÜt    der   Zelle    und    des   Kerns    wurden    genauen   lO'i-^b^i 
Mejis^Tingen  unterworfen,  wobei  er  als  Mittel  eine  Größe  der  Zelle  ,         / 
sell>j>t  von  0,02—0,025,   des   Kerns  von  0,01—0,015  und  des  Kem- 
knii>erchens  von  0,004—0,005  fand. 

Die  Krebszelle  selbst  charakterisiert  Lebert  folgendermaßen: 
^Le  type  de  la  cellule  cancereuse  est  une  petite  sphere  regu- 
liere avec  un  noyau  elliptique,  excentriquement  place,  occupant 
pivs    de   la   moitie  et  au  delä  de  Tint^rieur  et  renfermant  un  ou 
plusieurs  grands  nucleoles." 

Das  Hauptsächlichste  und  Charakteristischste  dieser  Krebs- 
zelle war  der  Kern  der  Zelle  selbst,  der  stets  vorhanden  sein  sollte. 
öle  Zelle  selbst  hat  nach  Lebert  die  mannigfachsten  Formen; 
^^  unterscheidet  Mutterzelle  und  Zelle  mit  konzentrischen  Wänden; 
*ie  Krebszelle  selbst  erleidet  auch  die  verschiedensten  Verände- 
™JÄ|Bren.  -\    ^       i.  z/^ 

Lebert   behauptete  nun  in  der  ei-sten  Zeit,   daß  nur  die-  \  S^^^P 
J^nigen  Tumoren  als  Krebse  zu  bezeichnen  wären,  die 
diese  Krebszelle  enthielten. 

Diese  Ansicht  hat  Lebert  in  zahlreichen  Abhandlungen')  ver- 
f'Khten. 

Infolge  dieser  Anschauungen  mußte  Lebert  eine  Reihe  von 
Tumoren,  die  bisher  klinisch  und  anatomisch  zu  den  Krebsen  gezälüt 
Wurden,  z.  B.  das  „Noli  me  tangere",  ausscheiden,  da  er  die  spezift- 
^^^he  Krebszelle  bei  dieser  GeschAMilst  nicht  vorfand. 

Lebert  bezeichnete  diese  Tumoren  als  Pseudocancer  und 
späterhin  als  Tancroid. 

Durch  mikroskopische  Schnitte,  die  bis  dahin  noch  nicht  gemacht 
^ord^*n  waren,  suchte  er  den  Beweis  zu  erbringen,  daß  das  Cancroid 
*^eine  fremden  Elemente  enthalte,  sondern  nur  durch  Hyi)ertrophie 
entstehe;  —  infolgedessen  rechnete  er  es  auch  zu  den  hom()omorphen 
T'umoren,  während  beim  Cancer  fremde  Kiemente  an  Stelle  der  nor- 
malen träten. 


M  AuUer  in  semer  schon  anj^eführten  Physiologie  pathol.  noch  in :  ^de  la  natnre 

»'^e  ou  generale  des  tumeure"  (Mem.  de  la  Soc.  de  biol.    1850.   Ser.  I,  T.  II.  p.  145). 

^<^bt?r  Krebs  und   die  mit  Krebs  verwechselten  Geschwülste  im  Gehirn   und  seinen 

HMlen,  Vircbow's  Arch.  1851,  Bd.  III  und  besonders  in  seinem  Hauptwerk:   Traite 

V^tique  des  maladies  cancereuses  et  des  affections  curables.  confondues  avec  le  (  ancer. 

ram  1S51.    892  S.,  jn*-  Ö".    Ihunals  das  Hauptwerk  über  den  Krebs,   hauptsächlich 

»tch  eigenen  Beobachtungen  bearbeitet :  ferner  in :  Traite  danatomie  pathol.  jjencrale 

tt  speciale.    Paris  ia55/57. 
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Lebert  proklamierte  also  auch  die  lokale  Natur  und  die  Gut- 
artigkeit des  Cancroids. 

Als,  wie  wir  bald  sehen  werden,  von  anderer  Seite  gegen  diese 
Lehre  Leberfs  heftige  Opposition  gemacht  wurde,  schränkte  er 
die  Spezifität  seiner  Zelle  etwas  ein,  indem  er  behauptete,  daß 
man  die  isolierte  Krebszelle  als  solche  mikroskopisch  nicht  er- 
kennen könne,  wohl  aber  das  Krebsgewebe;  späterhin  gab  er  aber 
zu,  daß  auch  die  klinische  Beobachtung  zur  Stellung  der  Diagnose 
nötig  wäre. 

An  der  Gutartigkeit  des  Cancroids  hielt  er  aber  trotzdem  fest. 

Im  II.  Teil  seines  Hauptwerks >)  trat  Lebert  mit  großer  Energie 
für  die  Unität  aller  Krebstumoren  ein.  Scirrh,  Encephaloid,  Fungus 
haematodes,  melanodes  und  colloides  bilden  nur  eine  Gruppe.  Als 
Prototyp  betrachtete  er  das  Encephaloid. 

Der  Fungus  haematodes  ist  nach  Lebert  eine  Abart  des 
Encephaloids.  Ein  Stadium  der  Härte  und  Erweichung  des  Krebses 
gibt  es  nicht. 

Späterhin  gab  er  allerdings  die  Erweichung  zu,  aber  nicht  als 
spezifischen  Vorgang,  sondern  als  Folge  einer  gestörten  Ernähning. 

Lebert  hielt  den  Krebs  für  eine  „maladie  speciale",  und  stellte 
sich  die  Entstehung  des  Krebses  so  vor,  daß  die  Muskelfaser  und 
das  Drüsengewebe  sich  mit  dem  Krebsblastem,  aus  welchem  sich  die 
Krebszellen  entwickeln,  imbibiert,  das  normale  Gewebe  verblaßt  und 
verschwindet  und  an  seine  Stelle  tritt  die  neue  Krebsmasse. 

Außer  der  spezifischen  Zelle  hielt  Lebert  für  Krebs 
charakteristisch  den  Krebssaft,  den  Müller  nicht  weiter  beachtet 
hatte,  und  das  mit  einem  milchigen  Stoffe  infiltrierte  und  faserig 
aussehende  Strom a,  welches  sich  ebenfalls  aus  dem  Krebsblastem 
und  nicht  durch  Hypertrophie  des  Gewebes  bildet.  A\^oher  das  Krebs- 
blastem stamme,  darüber  kann  Lebert  nichts  Positives  sagen,  er 
nimmt  an,  daß  es  aus  dem  Blut  herrühre,  —  deshalb  kann  der 
Cancer  sich   auch  überall  bilden,  wo  Kapillargefäße  vorhanden  sind. 

Eine  Eigenart  der  Krebszelle  besteht  in  ihren  verschiedenen 
Formen  und  Metamorphosen. 

Außer  den  schon  erwähnten  Mutterzellen  fand  Lebert  auch  kon- 
zentrische Krebszellen  („Cellules  cancereuses  ä  parois  concentriques"). 

Die  normale  Krebszelle  ist  von  einer  noch  größeren  Wand  oder 
blättrigen  Hülle  umgeben;  oft  fand  er  auch  nur  freie  Kerne  ohne 
Kernwand. 

Die  Veränderungen  der  Krebszelle,  die  sich  durch  ihre  Neigung 
zu  Wucherungen  und  Metastasen  auszeichnet,  besteht  nach  Lebert 
in  folgenden  Erscheinungen: 

1.  Die  Zelle  zerfließt.  Kern  und  Zelle  zerfallen  zu  einem 
gestaltlosen  Haufen  von  Molekülen. 

2.  Die  Zellwände  verdicken  sich,  so  daß  die  Wand  doppelte 
Konturen  zeigt  (dabei  fanden  sich  oft  durchsichtige,  bläsclien- 
ähnlich  erscheinende  Zellkerne). 

8.  Die  Zellwand  spaltet  sich  in  flache  Lamellen  durch  Imbi- 
bition mit  Wasser. 

4.  Es  findet  eine  körnig  fettige  Infiltration  statt  (Bildung 
von  Gluge'schen  Entzündunjrskugeln!). 

')  S.  211—891. 
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Ferner  fand  Lebert  Fett,  Pigrment,  Kristalle  und  Blut  als  Be- 
standteile des  Krebses,  aber  keine  LjTnph^efäße  und  Nerven. 

Das  Cancroid  hingegen  besteht  nach  Lebert  aus 
normalen  dementen  (Papillen,  Epidermis,  Epithelien  und  den 
iilobes  epidermiques  =  konzentrische  Epidermiskugeln!).  wächst  durch 
Hypertrophie  und  metastasieit  nicht. 


Das  Epithelioma  und  seine  Trennung  von  den 

KrebsgescliwQlsten. 

Schon  einige  Zeit  vor  Lebert  hatte  der  ausgezeichnete  Kopen- 
hag:ener  Anatom  Adolf  Hannover*)  im  Jahre  1843  zuerst  in 
dänischer  Sprache*)  und  dann  im  .Jahre  1844  in  Müllers  Archiv 
für  Anatomie  und  Physiologie,^;  sich  für  die  spezifische  Krebszelle 
anfi^esprochen  und  Abbildungen  derselben  veröffentlicht. 

Nach  H  a  n  n  0  V  e  r  zeichnet  sich  diese  Zelle  durch  die  verhältnis- 
mäßiß:e  Größe  des  Kenis,  durch  mehrere  Kerne  in  derselben  Zelle, 
durch  das  gi-oße  Kernkörperchen  und  durch  die  Transparenz  aus. 

Hannover  definierte  demgemäß  den  Krebs  als:  „eine 
heterologe,  organische  Bildung,  ausgezeichnet  durch 
einen  besonderen  Bau,  der  namentlich  auf  einer  eigen- 
tümlichen Zelle,  der  Krebszelle  (Cellula  cancrosa)  beniht. 

Hannover  war  also  wohl  der  erste  Autor,  der  die  ,,si)ezifische 
Zeile**  als  Haupteigenschaft  des  Krebses  bezeichnete,  und  der,  ebenso 
wie  Lebert,  alle  Geschwülste,  denen  diese  spezifische  Zelle  fehlte, 
fiir  nicht  krebsig  hielt. 

Aber  ebenso,  wie  Lebert  auf  Grund  seiner  Theorie  gezwungen 
war,  einen  Tumor,  den  man  bisher  allgemein  als  Krebs  ansah,  von 
den  Krebsen  abzutrennen,  weil  er  die  spezifische  Zelle  nicht  enthielt, 
Md  ihn  als  Cancroid  zu  bezeichnen,  ebenso  erging  es  Hannover, 
der  auf  Grund  seiner  Ansicht  von  der  si)ezifischen  Zelle  sich  genötigt 
^.  späterhin  die  Abtrennung  einer  besonderen  Geschwulst  vor- 
ninehmen,  die  man  bis  dahin  allgemein  als  Krebs  ansah,  und  die  er 
Diit  K  p  i  t  h  e  1  i  0  m  a  *)  bezeichnete. 

Hannover  machte  zur  Diagnosenstellung  bei  seinen  Studien 
in  aiui^ebigster  Weise  (Tebrauch  von  dem  Mikroskop,  dessen  An- 
wendung damals  noch  nicht  so  allgemein  war,  und  fand  dabei,  daß 
fee  von  ihm  mit  „Epithelioma-  bezeichnete  (Geschwulst  beim  Menschen 
niir  auf  solchen  Oberflächen  der  Haut  und  der  Schleimhaut  vorkommt^ 
^^  mit  einem  vollständigen  Pflasterepithel  bekleidet  sind,  —  nie  bei 
^l^hen  mit  Zylinder-  oder  Flimmerzellen,  so\\ie  im  Inneren  der 
%ane  oder  in  geschlossenen  Hr»hleu,  die  mit  einem  unvollständigen 
Päasterepithel  ausgestattet  sind. 

'i  1814—1894. 

'  I>eu  patholojfiske  Anatoniies  swiir  paa  SpörjjsmaHlet :  Hvad  er  Cancer.  Kopen- 
M«^n  1848. 

.'i  Behla:  Die  Caroinomliteratur  etc  .  Berlin  UK)1.  S.  84,  j(iht  das  Jahr  1852  an. 
wh  ij»t  dies«  nicht  richtiir.    Erst  das  Hauptwerk  Hannovers  erschien  in  diesem  Jahre. 

*l  Das  Epithelioma:  Eine  eipentümliehe  (iesehwulst.  die  man  im  Allj^emeinen 
Jwun  als  Krebs  augesehen  hat.  Leipziyf  1852  (hei  L.  V(»ssi.  141»  S.  nehst  2  Tafeln, 
l'w  Wort  Epithel  stammt  hekanntlich  v^n  Ruysch  her  (Thesaurus  nnat.  IIJ. 
.\m5teL  170B.  p.  26)  und   bedeutete  nichts  anderes  als  das  Häutchen  auf  der  Hrust- 
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Der  Sitz  der  Geschwulst  befindet  sich  nach  Hannover  haupt- 
sächlich in  der  Nähe  der  größeren  Ausführungsgänge  des  Körpers 
(Mund,  Nase,  Rectum,  Genitalien);  besonders  häufig  aber  findet  man 
das  Epithelioma  an  der  Unterlippe.  > 

Der  Tumor  entwickelt  sich  als  eine  kleine  Verhärtung  im  Rete 
Malpighi  dadurch,  daß  Oberhaut,  Matrix  und  Rete  Malpighi  sich  ver- 
dicken. Entwickeln  sich  nun  alle  diese  Gebilde  gleichmäßig,  dann 
bleibt  der  Tumor  eben,  andernfalls  wird  er  höckerig. 

Die  Oberhaut  wird  exkoriiert,  es  tritt  ein  Substanzverlust  ein, 
und  es  bilden  sich  in  die  Breite  und  Tiefe  um  sich  greifende  Ge- 
schwüre mit  harten,  unterminierten  Rändern. 

Ueberwiegt  nun  die  Epithelialbildung  und  dringt  diese  in  die 
Lederhaut  ein,  dann  ist  die  Schnittfläche  weiß  und  grau  gesprenkelt, 
die  weißen  Kömer  lassen  sich  herausdrücken,  und  es  entsteht  dann 
ein  netzförmiges  Aussehen,  welches  mit  dem  Cancer  reticulare  Aehn- 
lichkeit  hat ;  ^)  überwiegt  das  Wachstum  der  Hautpapillen,  dann  zeigt 
die  Schnittfläche  einen  streifigen  und  faserigen  Bau. 

Das  Epitheliom  enthält  auch  Krebssaft,  jedoch  opalesziert  dieser 
nicht  beim  Mischen  mit  Wasser,  sondern  verhält  sich  so,  als  ob  er 
etwas  Fettiges  enthielte. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  dieser  Art  Tumoren  ergab  nun, 
daß  der  Hauptbestandteil  des  Epithelioms  aus  Epithelzellen  zu- 
sammengesetzt war,  und  zwar  fand  Hannover  dieselben  nicht  nur 
an  der  Oberfläche,  sondern  auch  in  der  Lederhaut. 

Hannover  beschreibt  nun  diese  Epithelzellen  sehr  ausführlich 
und  gibt  auch  schöne  Abbildungen  von  denselben. 

Die  Epithelzelle  besteht  nach  Hannover  aus  einer  Zellmembran, 
dem  Zellinhalt,  dem  Kern  und  dem  Kernkörperchen. 

Die  Zellen  haben  die  mannigfachsten  Formen,  meistens  sind  sie 
eckig,  weil  die  Zellen  aneinandergepreßt  werden;  oder  es  entsteht 
infolge  der  Dünnheit  der  Membran,  die  sich  umschlägt,  die  ver- 
schiedenste Faltenbildung. 

Hannover  beschreibt  dann,  wie  die  Zelle  degeneriert,  wie  das 
Protoplasma  schwindet  oder  sich  um  den  Kern  sammelt. 

Auch  der  Kern  hat  die  verschiedensten  Formen.  Er  kann  rund, 
oval  oder  herzförmig  sein;  er  ist  fein  punktiert  und  kann  einzelne, 
größere  Körner  enthalten.  Li  seltenen  Fällen  hat  er  eine  doppelte 
Kontur,  öfters  dagegen  ist  er  von  einem  hellen  Ring  umgeben;  auch 
fand  Hannover  oft  an  seiner  Stelle  A'iele  wie  Fetttröpfchen  aus- 
sehende Pünktchen.  Manche  Zellen  haben  auch  2—3  Kerne,  die  in 
verschiedener  Entfeniung  voneinander  liegen.  Sehr  selten  fand 
Hannover  eine  Zelle,  die  von  einer  anderen  vollständig  ein- 
geschlossen war  (um  dies  zu  erkennen,  ließ  er  die  Zellen  rollen).  Er 
fand  ferner,  daß  die  Epithelialzellen  die  Eigentümlichkeit  haben,  daß 
sie  nach  einer  oder  nach  beiden  Seiten  sich  verlängern  können, 
kolbig  werden,  und  daß  dieser  Kolben  sich  allmählich  zu  einem 
dünnen  Faden  auszieht. 

Als  sehr  charakteristisch  für  das  Epitheliom  beschreibt  Hannover 
eine  eigentümliche  Anordnung  der  Zellen  zu  Zell  zapfen  und 
Zellnestern.  Diese  bestehen  aus  Zellen,  die  sich  umeinander 
in   konzentrisolu^   Schiciiten   legen,  genau  begrenzt  sind   und   oft  so 


1)  ('fr.  !<.  129. 
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'  Wie  schon  ei^w^älmt,  liältHannover  das  Epitheliom  für^tartigund 
heilbar,  während  der  Krebs  unheilbar  ist  und  Metastasen  verursacht. 

Nach  Hannover's  Ansicht  kreist  die  Krebszelle  im  Blut 
und  verursacht  die  Metastasen,  ähnlich  wie  die  Eiterzelle 
die  Pyäniie  hervorruft. 

Als  pathologisch-anatomische  Merkmale  gibt  Hannover  an,  daß 
das  Epitheliom  von  der  Lederhaut  gewöhnlich  getrennt  ist.  Die 
Diagnose  wird  schon  schwieriger,  wenn  der  Tumor  Wurzeln  in  die 
Lederhaut  geschlagen  hat,  wenn  letztere  eine  solidere  Masse  von  ge- 
sprenkeltem Aussehen  bildet  und  die  Form  eines  Cancer  reticularis 
annimmt. 

Doch  entscheidet  hierbei  die  mikroskopische  Untersuchung/)  ob 
es  sich  um  ein  Epitheliom  oder  Carcinom  handelt.  Nur  die  junge, 
nicht  vollständig  entwickelte  Epithelzelle  gleicht  der 
Krebszelle.  Die  Krebszellen  haben  ferner  große  und  zahlreiche 
Kenie  in  einer  Zelle  und  ein  großes,  glänzendes  Kernkörperchen. 
Der  Kern  der  Epithelzellen  ist  kleiner  und  selten  haben  diese  mehr 
als  einen  Kern.  Letzterer  ist  auch  weit  feiner  punktiert  und  ent- 
hält selten  ein  deutliches  Kernkörperchen.  Die  Krebszellen  gehen 
auch  z.  B.  in  Weingeist  weit  schneller  zugrunde  als  die  Epithelzellen. 

Nachdem  Hannover  in  sehr  sorgfältiger  Weise  das  Epitheliom 
als  eine  besondere  Geschwulstart  im  ersten  Teil  seines  Werkes  vom 
Krebs  klinisch,  anatomisch  und  mikroskopisch  abgesondert  hatte, 
geht  er  im  zweiten  Teil  seines  Werkes  auf  die  Beschreibung  der 
einzelnen  Körperteile  ein,  die  vom  Epitheliom  befallen  werden  könnten. 
Wir  werden  noch  an  einer  anderen  Stelle  darauf  zurückkommen. 


Anhänger  und  Gegner  der  Lehre  von  der  spezifischen  Zelle. 

Die  spezifische  Zelle,  das  Cancroid  und  das  Epitheliom  bildeten 
nunmehr  das  Arbeitsgebiet  aller  Forscher,  die  sich  mit  der  Ki-ebs- 
krankheit  beschäftigten. 

Besonders  gab  die  Lehre  von  der  spezifischen  Zelle  zu  heftigen 
Polemiken  Veranlassung.  Verteidigt  wurde  die  Lebert'sche  Lehre 
hauptsächlich  von  den  französischen  Autoren,  besonders  von 
iSedillot,*-^)  der  auch  seine  Landsleute  noch  besonders  auf  die 
Bedeutung  der  mikroskopischen  Untersuchung  aufmerksam  machte, 
die  von  den  Franzosen  im  Gegensatze  zu  den  deutschen  For- 
schern sehr  vernachlässigt  worden  war. 

Ein  Verteidiger  der  spezifischen  Zelle  war  auch  C  h  a  r  1  e  s  R  o  b  i  n  ,^) 
der  in  mehreren  Arbeiten,  zuletzt  noch  im  Jahre  1855,  für  die  Spezi- 
fität der  Krebszelle  eintrat. 

Robin  charakterisiert  die  spezifische  Krebszelle  in  dem  Artikel 
des  Dict.  de  Med.  de  Chirurgie  folgendennaßen :  Als  charakteristisch 
tili*  den  Ki'ebs  überhaupt  gelten: 


M  Krwähiieiiswert  ist  hierbei  uoeb,  dalJ  schou  Hannover  Probeexzisionen  znr 
mikroskoinschen  UiitersucbnuiJ:  behufs  Stellunji^  der  I)iagnose  vornahm. 

'^)  Charles  Emanuel.  1804 — 1883,  Professor  der  Chinirjjfie  in  Straßburg.  Gazette 
med.  de  vStralibour^.  184.')  und  Retherches  sur  le  Cancer,  StraObourg  1846.  —  120  S. 
nud  7  Tafeln. 

^  1821-1880.  Anatom  in  Paris,  in:  Aroh.  gener.  de  Med..  1848.  p.  257  und  im 
l>ict.  de  Medecine  de  Chirurgie.  18^)5. 
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1.  Spezifische  Zellen,  —  Kern  und  Kernkörper  größer 
und  heller,  vde  normal; 

2.  Zellen,  die  mehr  Granulationen,  als  die  normalen  enthalten ; 

3.  die  „noyaux  canc6reux"  sind  sphärisch; 

4.  tjT)ische,  normale  Zellen; 

5.  C'ellules  en  raquette  (geschwänzte  Zellen !),  die,  wie  wir  ge- 
sehen haben,  im  Ausland  noch  lange  Zeit  nach  Virchow\s 
Veröffentlichung  (1847)  eine  Rolle  spielten; 

6.  Cellules  fusiformes.  —  langgestreckte  Zellen  mit  einem  oder 
mehreren  Kernen  (besonders  beim  Knochenkrebs); 

7.  Cellules  excavees,  —  in  deren  Höhlen  „amas  granuleux", 
oder  selbst  andere  Zellen  und  Kerne  liegen  (Cellules  meres 
ou  concentriques) ; 

8.  Lamelies  ä  noyaux  multiples  blasteme  demi  solide. 

Alle  diese  Zellarten  hält  Robin  für  spezifische  Elementaiteile 
des  Krebses,  während  er  die  „Matiere  amorphe  granuleuse"  —  die 
<Tranulations  graisseuses  —  die  Fibres  de  tissu  cellulaire  —  die  freien 
Kerne  und  Fasern  —  die  Kapillargefaße  und  das  Pigment  für  „Ele- 
ments accessoires"  erklärt. 

Von  deutschen  Autoren  traten  für  die  Spezifität  der  Zelle  ein : 

Gottlieb  Gluge^)  und  besonders  Theodor  Frerichs,*)  der 
die  Krebszelle  als  eine  geschwänzte  und  unregelmäßig  gebildete 
Zelle,  die  größer  und  dicker  als  die  Xormalzelle  ist,  beschreibt.  Von 
Enchondromzellen  untei^scheidet  sie  sich  durch  die  Reaktion.  Die 
Knorpelzelle  wird  durch  Essigsäure  nicht  verändert  die  Krebszelle, 
aber  wird  blaß  und  durchscheinend. 

Charakteristisch  für  diese  spezifische  Zelle  ist  die  Ge- 
setzlosigkeit ihrer  Entwicklung.  Es  findet  eine  Anhäufung 
von  Zellen  statt,  die  Kerne  liegen  locker  und  unter  Bildung  von 
neleii  Kömchen  bildet  sich  ein  Zerfall. 

Der  Unterscheidung  der  einzelnen  Zellarten  legt  F  r  e  r  i  c  h  s  weiter 
keine  Bedeutung  bei,  ebensowenig  der  Faserbildung. 

Auch  Führer^)  vertrat  noch  im  Jahre  1852  als  Schüler  und 
Assistent  B.  Langenbeck's  die  Lehre  von  der  spezifischen  Zelle. 

Ohne  die  Krebszelle  gibt  es  nach  Führer  keinen  Krebs.  ,,(7e- 
stalt  und  Inhalt  der  Krebszellen,'*  sagt  er,  „sind  sehr  verschieden; 
sphärisch  bei  lockerem  Gefüge.  eckig,  spitzig,  ausgezogen,  wenn  sie 
jrepreßt  gelegen  haben;  glatt  und  feinkonturiert  mit  großem,  dunklem 
Kern  sind  nur  die  jüngeren  Zellen,  —  feingi*anuliert,  zart,  doch  kor- 
pulent mehrkemig  und  mit  glänzendem  Körperchen  erscheinen  die 
meisten  älteren,  wie  sie  im  Krebssaft  oder  beim  raschen  Zerfallen 
erfanden  werden. 


*)  1812—1899.  pathol.  Histolog  in  Brüssel  in:  „Patbol.  Histolojfie.  Jena  ISiiO'^, 
Uie  Hedeutun^j:  dieses  Autors  für  die  Krebstorschnnj?  wird  von  vielen  deutsehen 
Antt)ren.  besonders  von  Carl  Brucb  (cfr.  S.  143)  nicht  hoch  angeschlagen.  (4lufi^e 
hatte  keine  eigene  Erfahrung  und  auch  in  seinem  Atlas  sollen  sich  nach  Bruch  nur 
Kopien  von  Lebert  und  Vogel  belinden,  ja,  in  der  Krebspathologie  soll  er  sogar  ein 
Iirnrtrant  gewesen  sein.  Das  Carc.  reticulare  z.  B.,  damals  die  gemeinste  Krebs- 
^«rm,   hatte  er  nach  seinem  eigenen  (testündnis  niemals  gesehen. 

*i  1819 — 1885.  Kliniker  in  Breslau  und  Berlin  in:  Hannoversche  Annalen.  184(). 
VI.  ft  und  1847.  VII.  1  (Ueber  Begriff  und  Diagnose  der  bösartigen  Neubildungen) 
imd  Jenaische  Annalen  f.  Physiologie  u.  Med..  1849. 

*)  Deutsche  Klinik.  Herausgegeben  von  Alexander  Göschen.  Berlin  1852. 
B*l  lY,  S.  189. 
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Nie  sind  sie  so  markiert  umschrieben,  glatt  und  hart,  wie  Epi- 
dermoidal-  und  Knorpelzellen,  so  voll  und  regelmäßig  oval,  wie  diese, 
oder  so  flach  wie  jene;  auch  zeigen  sie  niemals  den  Umfang,  den 
diese  beiden  in  ihrer  Entartung  erreichen  können." 

Doch  gibt  Führer  zu,  daß  man  aus  einer  einzelnen  Krebszelle 
allein  nicht  immer  wird  die  Diagnose  auf  Krebs  stellen  können: 
„aus  den  einzelnen  Zellen  läßt  sich  der  Krebs  nur  vermuten  und  nur 
aus  dem  Erscheinen  der  größeren  Masse  der  Zellen  läßt  sich  die 
Textur  bestimmen". 

Bei  den  deutschen  Autoren  stieß  die  Lehre  von  der  „spezi- 
fischen Zelle"  im  allgemeinen  auf  Widerspruch. 

Einer  der  ersten  deutschen  Forscher,  der  sich  gegen  die 
Spezifität  aussprach,  war  Julius  Vogel. ^)  Nach  ihm  setzt  sich 
der  Krebs  zusammen: 

1.  aus  einer  amorphen  Substanz, 

2.  aus  Molekularkömchen   (aus   modifizierten   Proteinverbin- 
dungen oder  Fett  bestehend), 

3.  aus  Zellgebilden. 

Letztere  zeigen  zwei  Formen,  —  die  Zelle,  die  während  ihres 
ganzen  Entwicklungsprozesses  nie  über  die  Zellenform  hinausgehen 
kann,  vielmehr  als  Zelle  wieder  zerfällt,  dies  ist  nach  Vogel  die 
eigentliche  Krebszelle,  und  Zellen,  die  einer  Weiterentwicldung  in 
andere  Gebilde,  namentlich  in  Fasern,  fähig  sind,  —  diese  bezeichnet 
Vogel  als  Entwicklungszellen. 

Die  eigentlichen  Krebszellen  bieten  nun  eine  sehr  große  Mannig- 
faltigkeit dar,  —  von  den  einfachen  Cytoblasten,  durch  die  meisten 
Modifikationen  hindurch,  deren  eine  einfache  Zelle  fähig  ist,  bis  zu 
sehr  entwickelten  Zellenformen,  — -  Verschiedenheiten,  die  nach 
Vogel  jedenfalls  größtenteils  von  einer  verschiedenen  Entwicklung 
primärer  Zellen  abhängen  und  bald  nur  vorübergehende,  bald  fixierte, 
stellen  gebliebene  Entwicklungsstadien  sind. 

Solche  Zellformen  findet  man  beim  Krebs  1.  als  geschwänzte, 
verästelte  Zellen,  2.  Zellen  mit  mehreren  Zellkernen  (nach  Vogel 
bis  zu  30)  oder  Mutterzellen  (im  Inneren  junge  Zellen  enthaltend!), 

3.  Zellen  mit  doppelter  Kontur  und  einer  sehr  dicken  Zellenwand, 

4.  doppelte  Zellen,  entweder  durch  Teilung  einer  oder  durch  Ver- 
schmelzung zweier  Zellen  entstanden,  5.  Körnchenzellen,  6.  in  einigen 
Krebsformen  auch  Pigraentzellen. 

In  seinem  Atlas  bildet  Vogel  alle  diese  Formen  ab.  Ueber- 
gänge  von  der  einen  zur  anderen  Zellart  finden  sich  sehr  häufig, 
und  sie  sind  deshalb  ohne  Zweifel  als  verschiedene  Entwicklungs-- 
stufen  von  primären  Zellen  zu  betrachten. 

„Es  ergibt  sich  aber  hieraus."  sagt  Vogel,  „dass  man  nicht 
etwa  eine  bestimmte,  von  allen  übrigen  verschiedene 
Zellenform  mit  dem  Namen  Krebszelle  bezeichnen  und 
also  einer  einzelnen  Zelle,  die  sich  unter  dem  Mikro- 
skop befindet,  in  der  Regel  nicht  ansehen  kann,  ob  sie 
zu  einem  Krebs  gehört  oder  nicht." 

Auch  Rudolf  Virchow  war  ein  Gegner  der  spezifischen  Zelle. 


^)  (leboren   1814,  irestorbeii  1880.  pathol.  Anatom   in  Halle.    In  „Pathol.  Ana- 
tomie des  niensclilielien  Körpers*'.     Leipzig  1845.     Bd.  I,  S.  260. 
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Lebert'sche  Zelle  nicht  gefunden,  wohl  aber  fand  er  sie  in  gutartio^en 
(Teschvülsten.^) 

Velpeau  kam  daher  zu  dem  Resultat: 

^La  cellule  cancereuse  n'est  pas  Telement  specifi- 
que    du  Cancer." 

A.n  einer  anderen  Stelle-)  spricht  er  sich  über  das  eigentliche 
Wesen  des  Krebses  und  der  Krebszelle  in  einer  Weise  aus,  die  ge- 
wissermaßen auch  heute  noch  als  eine  maßgebende  gelten  kann: 

^La  cellule  dite  cancereuse  n'est  qu'un  produit  secondaire,  au 
lieu  d'etre  Telement  sine  qua  non  de  la  maladie,  et  il  doit  y 
avo  i  r  au  dessous  quelque  Clement  plus  intime,  dont  la 
scie  »ce  aurait  besoin  pour  preciser  la  nature  du 
Can  cer." 

Dieses  Element  ist  leider  auch  heute  noch  nicht  gefunden. 


I>lc  Lehre  von  der  Spezifität  der  Zellkerne  und  der 

endogenen  Zellbildiing. 

Yirchow's  Bruträume. 

Die  Entstehungsart   der   Zelle,    des   Zellkerns    und    der   Kern- 
körperchen  war  zu  dieser  Zeit  Gegenstand   vieler  Streitfragen   und 
Erörterungen.    Man  war  sich  noch  nicht  einmal  darüber  einig,  wie 
mau  die  Zelle  definieren  sollte.    Müller  z.  B.  verstand  unter  einer 
Zelle  bald  wahre  Kemzellen,   bald  bläschenartige  Kerne,    also  — 
bläsehenartige  Körper;  während  Schwann  das  um  den  Kern  durch 
mehrfache  Einschachtelung  Gebildete  als  Zelle  ansah. 

Nach  Bruch  entsteht  der  Kern  dadurch,  daß  sich  eine  Masse 
von  Klümpchen  zum  Kern  vereinigt,  während  die  Hülle  sich  ei-st 
sekundär  herumlegt:  Kölliker^)  hingegen  behauptete  schon  die 
Präexistenz  der  Kerne. 

Die  Kemkörperchen  entstehen  nach  Bruch  ei-st  sekundär  und 
z^ar  nimmt  die  Zahl  derselben  mit  dem  Alter  zu. 

Ein  großer  Streit  entspann  sich  um  die  Frage,  ob  eine  Zelle  sich 
p  einen  Kömerhaufen  bilden  kann.^)  Nach  Bruch  bildet  sich  die 
?^lle  immer  um  einen  Körper,  der  entweder  selbst  der  ganze  Kern 
ij^t,  oder  werden  will. 

Wenn  auch  Bruch,  wie  wir  gesehen  haben,  die  Spezifität  der 
Krebszelle  als  solche  nicht  anerkannte,  so  gab  er  doch  zu,  daß  die 
Krebszellen  sich  durch  ihre  (Jröße,  durch  ihre  scharfen  Konturen  (die 
<l«>ppelten  Konturen  will  Bruch  nur  bei  alten  Mutterzellen  gefunden 
^ben)  und  durch  ihre  Widerstandsfähigkeit  gegen  Reagentien  aus- 
zeichnen. Ebenso  wie  Lebert  hat  auch  Bruch  diese  Zellen  sehr 
?^nau  gemessen  und  eine  Größe  zwischen  0,005 — 0,007'"  gefunden. 
Nach  Lebert  ^4.^o-^..^"^) 

Die  Krebszelle  entsteht  nach  Bruch  nicht  anders,  wie  andere 
J^Uen.    Die  Menge  freier,  nackter  Kerne  spricht   nach  Bruch   für 

')  Z.  B.  in  einem  Adenom.    1.  o.  8.  498. 

*)  Zeitschrift  f.  rad.  Medizin.    Bd.  IV. 

•l  Cfr.  Reichert  (MttUer's  Archiv,  IWö.  8.  133-. 

^olff.  Die  Lehre  von  der  Krebskrankheit.      '  10 
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nie.    Wie  Henle,  Vo^el   ii.  a.  hielt  auch  er   die  Zelle  für  eine 
sekniidäre  Form  organischer  Bestandteile. 

• 

Auch  in  Frankreich  fanden  sich  zu  dieser  Zeit  Forscher,  die 
für  die  patho/afnomonische  Bedeutung:  der  Zellkerne  eintraten ;  dabei 
aber  ließ  man  die  spezifische  Zelle  nicht  fallen. 

Fölling)  unterschied  als  charakteristische  Zellenbestandteile  des 
Krebses:  ..Des  cellules  ä  noyaux,  des  noyaux  libres,  pourvus  de  nu- 
cleoles  et  granulations  moleculaires".  Diese  Zellen  mit  anderen  P^le- 
menten  setzen  den  Cancer  zusammen. 

Die  Krebszelle  selbst  ist  nach  Follin  sehr  verschiedenartig  in 
bezug  auf  Größe:  0,007—0,06  mm;  sie  ist  bald  rund,  bald  unregel- 
mäßig:, streckt  „prolongements  caudifomies**  aus  und  erlangt  dadurch 
ein  spezielles  Aussehen.  Die  Krebszellen  haben  doppelte  Konturen. 
Die  Kerne  spielen  nach  Follin  eine  große  Bolle.  Es  gibt 
('ancer  ohne  Zellen,  aber  nicht  ohne  Kerne.  Die  Kerne  sind  kennt- 
lich an  ihrer  regulären  Form :  —  ,,leur  contenu  est  forme  de  granu- 
lations obscures  serrees  les  unes  contre  les  autres*". 

Follin  nannte  sogar  einen  solchen  Cancer  —  Cancer  nucl^aire. 
We  3— 4  Kemkörperchen  im  Kern  hielt  Follin  für  fettiger  Natur 
und  erlaubte  dies  aus  ihrem  Verhalten  gegen  Aether  schließen  zu 
müssen. 

Z\^ischen  Kern  und  Zellwand  fand  Follin  auch  oft  noch  Granu- 
lationen. 

Follin  beobachtete  schon  die  Degradation  progressive  des  noyaux, 
an  Stelle  des  Kerns  sah  er  oft  ..gouttelettes  huileuses". 

Von  deutschen  Autoren  sprach  sieh  nur  noch  BobertRemak*) 
fär  die  pathognomonische  Bedeutung  der  endogenen  Zellbildung  bei 
Neoplasmen  aus.  während  Frerichs*)  sowohl  bei  der  HjT)ertropliie 
der  Schilddrüse,  als  auch  bei  sezeruierenden  Drüsen,  z.  B.  bei  den 
Magensaftdrüsen,  Zellen  fand,  die  in  ihrem 
Innern  eine  Anzahl  von  Tochterzellen  er- 
zeojeren,  bevor  sie  platzen  und  ihren  Inhalt 
aaf  die  ^Magenschleimhaut  ergießen. 

Eine  gute  Abbildung  über  die  Entwick-  /^ 

Inn^r  der  Zelle  nach  der  damaligen  Anschauung  v5? 

ribt    Fr  er  ich  s    auf  Taf  I.    Fig.  8    seiner  ^ 

Abhandlung:     lieber    (Gallert-    oder    Colloid-  ^  ^ 

geschwülste.  h  ^ 

Auch  Virchow  widmete  der  Frage,  ob 
dif  endogene  Zellbildung   fiir   das  Carcinom  ''  ® 

irgend  etwas  Charakteristisches  darböte,  seine  pj^  7 

ganze  Aufmerksamkeit.  In  seiner  Arbeit,  „Die  ^  ^  normale  ZeUe  mit 
endogene  Zellenbildung  beim  Krebs- *)  suchte  einfachem  Kern,  6  =  j^öüere 
er  dieser  Frage  näher  zu  treten.  ^elle  mit  2  Kernen,  c  = 

SchoninseinererstenArbeitüberdenKrebs,  '""f^"^}^  mehreren  Kernen, 

.        TU      tuA^  \    4,4,    \- '       1  •*      4.   -li.     «  =  Aelle  mit  Kern  und  endo- 

aus  dem  Jahre  1847,  hatte  V  irchow  mitgeteilt,  j^^,,^n  Zellen. 
daß  er  in  den  Zellen  große  Hohlräume  ge- 


'i  Cfr.  Velpeau.    1.  c.  (S.  144i  p.  4a'). 

■-;  lr<15 — 1865.  Professor  in  Berlin,    lieiifrilnder  der  Cellularjihysiolojfie.  in:  Teber 
extraeellul.  Entatehunjf  tierischer  Zellen  etc.     iVirchow's  Archiv.  18ö2.) 
^/  1    c.  S.  141. 
*]  Virchows  Archiv,  1851,  Bd.  III.  .<.  IHT. 
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Auch  die  P  i  g  m  e  11 1  z  e  1 1  e  liat  uiclits  für  Krebs  Charakteristisches, 
da  man  sie  auch  in  der  normalen  Chorioidea  antrifft:  „Das  Carcinom 
also/  sagt  Virchow.  „hat  kein  heterologes  Gewebe,  und  die  feinsten 
Theile  seines  (rewebes  unterscheide^  sich  nicht  wesentlich  von  den 
(tewebet heilen  gutartiger  Geschwülste  und  der  primitiven  (Gewebe  des 
Embryo.    (Virchow,  Archiv  1847. )•* 

Krebszelle,  Krebskerne,  endogene  Zelll)ildung,  Hohlräume  in  den 
Zellen  hatten  also  für  Virchow  nichts  Spezifisches  in  bezug  auf 
das  Carcinom.  und  ihm  schlössen  sich  die  meisten  deutschen 
Autoren  an. 

Trotzdem  hielten  die  meisten  französischen  Forscher  mit 
Ausnahme  von  Velpeau  an  der  I^ebert'schen  Lehre  fest. 

Besonders  bemühte  sich  (\)urtyM  die  Spezifität  der  Krebszelle 
ziu"  Anerkennung  zu  bringen..  Die  „Mutterzelle**  Virchow 's  hielt 
er  für  eine  „Cellule  cancereuse  caduque'*.  Er  verfolgte  die  Zelle  von 
dem  «Element  cancereuse  embrvonnaire**  bis  zur  „Cellule  cancereuse 

« 

caduque*^  und  glaubte  erstere  von  letzterer  unterscheiden  zu  können. 
Zu  den  ei*steren  rechnete  er  die  einfachen  Kerne  und  die  kleinen, 
durchsichtigen  Zellen  (besonders  bei  den  Knochentumoren! ) ;  zu  den 
letzteren  die  großen,  dicken  Zellen  mit  einem  Kern,  der  seine  Form 
verloren  hat,  wie  sie  Courty  in  alten  rteruskrebsen  gefunden 
liabeu  \^ill.  Auch  Lebert  verteidigte  wiederholt  seine  Ansichten 
jre^eii  die  Virchow'schen  Behauptungen.^}  .,La  doctrine  des  cellules 
primaires  est  une  fantasie  de  resi)rit  allemand,"  sagt  er;  denn  „la 
fome  aplatie,  la  petitesse  du  noyau,  Tirrigularite  anguleuses  des 
CDiitours,  le  volunie,"  lassen  eine  Krebszelle  nicht  mit  einer  Kpithel- 
zelle  verwechseln.  Das  Spezifische  im  Krebs  kann  entweder  der 
Kern  allein  oder  die  Zelle  sein. 


Die  Lehre  von  der  spezifischen  Struktur  des  Krebses. 

ZeHiiester.    Stroina. 

nie  französischen  Forscher  hielten,  wie  wir  gesehen   haben, 
an  der  Sjjezifität  einzelner  KlemtMitarteile  des  Krebses  fest.     Von  den>. 
deutschen    Autoren    wurde    diese    Lehre    bekämpft.     Xichtsdesto-  \, 
w^-niger  bemühte  man   sich   aber   auch    in   Deutschland,    irgend      \\ 
etwas   Cliarakteiistisches    beim    Krel)s    in    pathologisch-anatomischer      ji 
Reziehung  zu  finden,  und  da  spezifische  Klementarteile  nicht  gefunden       J 
werden    brnnten,    wandten    die    deutschen    Korscher    ihre    ganze   ^ 
Aufmerksamkeit,   unter    Henutzung   schwacher    Vergrößerungen,    derx^ 
S  t  r  u  k  t  u  r  des  Krebses  zu. 

Virchow  glaubte  schon  in  der  konzentrischen  Schichtung  der 
Hrnträume  fcfr.  S.  14H)  etwas  für  Cancroid  Charakteristisches  ge- 
funden zu  haben. 

Aujrust  Forst  er  •'*)  bcschriclr  als  chaiaktoristisch  tlir  die  carci- 

't  roinpt^'S  reiiil.  d«*  hi  (•iiniqn«*  d«*  MiHitpfllirr,  ISöl.  p.  \'2i'). 

^  obwohl  LebiTt  schon  im  .hihn*  18;')!  von  Virchow  sasjft«':  ..Nous  rctrardons 
-;iii^  Jiv'iittT  M.  Virchow. .  ]m>tVsscur  ä  Wiirzhiirir.  connnc  Ic  prcniicr  anatonu»-j»utho- 
•  iri>t**  acturl  «rAllcmasrnc/ 

•    (ieh(»ren  182*i.  jrcstorijcn  l^«».').    p;ith«>l.  Anatom  in  \Vi\rzhur;j:   Zur  Entwick- 
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Bruch  hielt  also  das  Stroma  für  ein  sekundäres  Produkt  und 
behauptete,  daß  die  Alveolen  keine  eigenen  Wände  hätten. 

Ebenso  hielt  noch  im  Jahre  1852  Führer^)  das  Stroma  nicht 
f5r  einen  notwendigen  Bestandteil  der  Krebsstruktur. 

Xun  hatten  aber  auch  schon  vorher  C  r  u  v  e  i  1  h  i  e  r  ^j  und  Robert 
Carswell*)  den  Gertistbau  beim  Krebs  gesehen,  allein  ersterer  hielt 
die  die  Räume  abgrenzenden  Faserzüge  für  Venen,  letzterer  für 
obliterierte  Blutgefäße. 

Der  erste  Autor  nun,  der  die  Bedeutung  des  Stromas  für  die 
Struktur  des  Krebses  erkannte,  war  Josef  Engel.*) 

Er  hält  das  Stroma  direkt  fürpathognomonisch  zur  Erkennung 
der  krebsigen  Natur  der  Geschwülste  und  unterschied  ein  faseriges, 
siebfSrmiges  und  netzförmiges  Stroma.  Oft  sah  Engel  in  diesem 
Stroma  große  Lücken,  die  nach  seiner  Erklärung  durch  Eindringen 
sehr  flüchtiger  Massen  entstünden.  Dickt  sich  diese  Masse  ein,  dann 
konnte  er  oft  Nester  von  Zellenbrut  sehen. 

Späterhin  bemühte  sich  Virchow,***)  die  Natur  dieses  Krebs- 
gerüsts,  das  er  als  einen  wesentlichen  Bestandteil  des  Krebses  ansaht 
genauer  zu  erforschen. 

Er  fand  nun,  daß  das  Gerüst  hauptsächlich  aus  jungem,  sog.  un- 
reifem Bindegewebe  bestand,  d.  h.  aus  kernhaltigen  und  in  zwei 
"Spitzen  auslaufenden  Faserzellen,  die  abgegrenzte  Räume  bildeten. 

Die  meiste  Aufmerksamkeit  schenkte  aber  dem  Stroma  und  seiner 
Bedeutung  für  die  Struktur  des  Krebsbaues 

Karl  Rokitansky.'') 

In  einer  besonderen  Abhandlung:  ,.reber  die  Entwicklung  der  Krebs- 
^erüste""  veröffentlichte  er  die  Resultate  seiner  Forschungen.')  Mit 
Hinblick  auf  das  Wesen  und  die  Entwicklung  anderer  Maschenwerke 
sncht  er  den  Nachweis  der  Herkunft  des  Stromas  zu  führen  und 
schlag  damit  neue  Bahnen  zur  Erforschung  pathologischer  Erschei- 
nung'en  ein,  indem  er  an  Stelle  der  deskriptiven  die  gene- 
tische Methode  der  Forschung  einführte. 

Das  Stroma  war  bisher,  besonders  von  Virchow,  als  binde- 
^webiger  Natur,  als  ein  Maschenwerk  mit  runden  Lücken,  welche 
den  medullären  Krebssaft  enthielten,  richtig  erkannt  worden. 

Aber  bisher  wurde  im  allgemeinen  das  Stroma  nur  als  ein  unter- 
geordneter Bestandteil  angesehen,  während  Rokitansky  ihm  eine 
außerordentliche  Bedeutung  zumißt.  Zu  den  beiden  Hauptbestand- 
teilen der  krebsigen  Struktur  der  Geschwülste  rechnete  Rokitanskj' 
die  Krebsmasse,  bestehend  aus  Kernen  und  kernhaltigen  Zellen 

M  Deuteche  Klinik,  laVi,  S.  18U. 

*)  C'fr.  S.  108. 

')  1793 — 1850,  pathol.  Anatom  in  London.  IlluHtrations  of  tlie  elementary 
fonnsof  diaease.    London  183H.    ('fr.  auch  S.  118. 

*)  Geboren  1816,  larestorben  1899,  pathol.  Anat(>m  in  Zürich,  später  in  Pra^ 
luwl  Wien.  Ueber  krebsi^re  Destruktion.  (OesttTr.  Wochenschr.,  1841.  Stück  84;Hö.) 
1  eher  Krebskrase.  (ibidem  1842,  Stück  32.)  l'cbcr  Pathojfenic  des  Krebses.  (Ztschr. 
'ifr  Wiener  Aerzte,  1846.  April  und  Mai.i 

')  Virchow 's  Archiv.  Bd.  I,  1847,  S.  94. 

*'  Geboren  1804,  gestorben  1878.  patliol.  Anatom  in  Wien. 

'I  Sitzungsberichte  der  mathcin.-naturwi.sscn.Hch.  Klasse  der  Kaiserl.  Akad.  der 
^Vissensch.  Wien.  Bd.  VIII.  8.  H91.  Märzliett  des  Jahres  1852  mit  2  Tatein.  ('fr. 
aoch  dessen  Lehrbuch  der  patholo^.  Anatomie.  Bd.  I.  S.  97.  100,  249  etc.  H.  Autt. 
^^iPii  ISTW).    (Bd.  I  ist  übrij^ens  zuletzt  erschienen.) 
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Also  dieser  „Hohlkolbeu"  ist  die  Matrix  aller  phj'sioloKischeii  und 
pathologischen  Gewebe.  Die  Entwicklung  dieses  Hohlkolben  ist  nun 
folgende:  Er  wächst  gleichmäßig  heran  zu  einem  beutelartigen  Sack 
((Vstenbildung),  oder  er  wächst  mit  Ausbuchtungen  zu  zottigen  Ge- 
bilden, die  oft  eine  dendritische  Vegetation  zeigen,  d.  h.  er  wächst 
mit  namhafter  Erweiterung  zu  einem  Stamme  heran,  welcher  Aeste 
Äbpbt,  die  sich  nicht  weiter  verzweigen,  sondern  alsbald  zu  einer 
wuchernden  Menge  kolbiger  Ausbuchtungen  zerfallen,  worauf  er  selbst 
an  seinem  Gipfel  verästigt  in  gleicher  Weise  endigt. 

Rokitansky  unterscheidet  nun  eine  areolare  Textur  (tissu 
areolaire),  das  sind  Maschenwerke,  die  Käume  mit  kernhaltigen  Zellen 
enthalten  und  eine  derbe,  dichte  Masse  bilden,  von  der  alveolären 
Gewebsanordnung,  die  dann  entsteht,  wenn  beim  Vorhandensein  von 
strukturlosen  Blasen  die  Elemente  eines  Gewebes  zu  einem  Anteile 
zur  Bildung  von  Kapseln  oder  Alveolis  zusammentreten,  welche  jene 
strukturlosen  Blasen  aufnehmen. 

Seit  dieser  Zeit  nun  wurde  das  Stroma  als  wesentlicher  Bestandteil 
i^  Krebses  anerkannt,  und  Ger  lach')  z.  B.  behauptet,  daß  das 
^Stroma.  das  nach  seinen  Untersuchungen  ähnlich  dem  Bindegewebe 
wäre,  rait  \ielen  in  der  Entwicklung  begriffenen  Elementen,  si)indel- 
ßrmija:en  und  geschwänzten  Zellen,  in  keinem  Krebse  tranz  fehle,  der 
das  cnide  vStadium  überschritten  hätte,  sondern  immer,  wenn  auch 
bisweilen  in  geringer  Menge,  vorhanden  wäre. 

Auch  Ger  lach  ist  der  Ansicht',  ebenso  wie  Rokitansky,  daß 
(las  Prävalieren  der  Zellenformation  den  medullären  Charakter,  während 
das  Ueberwiegen  des  Stromas  den  Scirrhus  oder  Faserkrebs  kenn- 
zeichne. 

Trotzdem  Eokitansky.  Virehow  u.  a.  die  verhältnismäßige 
Gutartigkeit  des  Faserkrebses  und  die  Bösartigkeit  des  Zellenkrebses 
•ehrten,  wurde  diese  Meinung  von  den  Praktikern  dieser  Zeit  nicht 
^teilt,  da  auch  viele  Fälle  von  sehr  bösartigem  Verlauf  des  Faser- 
krebses bekannt  gegeben  wurden.-) 


Einzelne,  allgemein  -  charakteristische,  pathologisch  -  anatomische 

Erscheinungen  der  Krebskrankheit: 
D^r  Krebssaft.    Die  Metamorphose  der  Zelle  und  des  Stromas. 

In  pathologisch-anatomischer  Beziehung  war  also  bisher  die  spezi- 
ösche  Krebszelle  und  der  Zellkern,  besonders  von  französischen 
Autoren,  —  die  krebsige  Struktur,  die  Zellnester  und  das  Stroma, 
hwptsächlich  von  deutschen  Forschern  als  pathognomonisch  für  den 
Krebs  beschrieben  worden.  Nun  hatte  aber  schon  Cruveilhier^) 
auf  die  Bedeutung  des   Krebssaltes   als   pathognomonisches   Zeichen 

*'  1.  e.  b\  144. 

*•  (fr.  Keiiihold  Köhler  iprakt.  Arzt  in  Stutttrurt):  Die  Krebs-  und  Schein- 
fj^'wkninkheiten  des  Menschen.  Stiittjr«irt  18öH.  691  S.  Dieser  Autor  stützt  sich 
ywriiffnji  vielfach  auf  die  umfassende  Monographie  von  Walter  Havle  Walshe. 
^ödon  1846,  '590  S.^  mit  Register  und  1  Tafel,  der  Köhler  vieles,  besonders  auch 
J**^**  Abschnitte  Literat uranjraben  entlehnt  hat.  Obwohl  Walshe  selbst  keine 
"^^i^fhen  Erfahrungen  besalJ.  war  doch  seine  Monographie  zu  der  damaligen  Zeit 
^^  Hanptquellenwerk. 

*t  ffr.  .<.  108. 
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für  den  Krebs  aufmerksam  gemacht  und  die  Diagnose  des  Krebses 
direkt  von  dem  Vorhandensein  dieses  Krebssaftes  abhängig  gemacht. 

Allein  man  konnte  in  der  vormikroskopischen  Zeit  nichts  mit 
diesem  Safte  anfangen.  Cruveilhier  untersuchte  denselben  nicht 
weiter  mikroskopisch,  da  er,  wie  er  selber  angibt,  der  mikroskopischen 
Untersuchung  keine  Bedeutung  beilegte. 

Anerkannt  wurde  die  Lehre  von  der  spezifischen  Bedeutung  des 
Krebssaftes  hauptsächlich  von  französischen  Foi'schern. 

Lebert  bemühte  sich,  mikroskopisch  den  Charakter  des  Krebs- 
saftes festzustellen,  fand  aber  nur  zellige  Elemente,  und  durch  seine 
Lehre  von  der  spezifischen  Zelle  wurde  der  Krebssaft  in  den  Hinter- 
ginind  gedrängt. 

Die  deutschen  Forscher,  z.  B.  Johannes  Müller  und 
Julius  Vogel  erwähnen  den  Krebssaft  nicht  einmal  bei  der  Be- 
schreibung der  Bestandteile  des  Krebses. 

Dann  versuchten  einige  deutsche  Forscher  die  chemLsche 
Natur  dieses  Saftes  zu  erfoi'schen,  brachten  aber  nichts  Brauchbares 
heraus.  Es  sind  z.  B.  Analysen  gemacht  worden  von  BibraM  und 
Mulder,^)  die  die  Hauptmasse  als  Prot einbioxj^d  bezeichneten;  aber 
immer  wieder  w^irde  die  Aufmerksamkeit  der  Forscher  auf  die  festen 
Bestandteile,  auf  die  zelligen  Gebilde,  die  sog.  Krebszellen  gelenkt. 
Auch  Virchow*)  legte  diesem  Serum,  wie  er  den  Krebssaft  be- 
zeichnete, weiter  keine  Bedeutung  bei. 

Wohl  aber  hielt  Bruch  den  Krebssaft  tur  einen  wichtigen  Be- 
standteil des  Krebses.  Krebssaft,  eingelagert  in  ein  Fasergerüst 
(Stroma),  bildet  die  Krebsstruktur;  die  zelligen  Bestandteile  des 
Krebses  hatte  Bruch  schon  beobachtet;  nach  Auspressung  des  Krebs- 
saftes sieht  der  Tumor  wie  ein  Schwamm  aus. 

Auch  Rokitansky*)  hielt  den  Krebssaft,  den  er  aus  Zellen. 
Kernen  und  kernhaltigen  Zellen  zusammengesetzt  fand,  für  einen 
wichtigen  Bestandteil  des  Krebses.  In  Verbindung  mit  einer  Inter- 
zellularsubstauz  setzt  er  die  eigentliche  Krebsmasse  zusammen.  Wie 
wir  noch  späterhin  sehen  werden,  bildet  sich  der  Krebssaft  z.  B.  beim 
<Tallertkrebs  aus  der  Gallertmasse. 

Josef  Gerlach'^)  hat  den  Krebssaft  ebenfalls  mikroskpoisch 
untersucht  und  gefunden,  daß  er  große,  mit  Körnern  gefüllte  Zellen 
von  verscliiedeuer  (jestalt,  mehrkörnige  Zellen,  freie  Körnerhaufen 
und  freie  Zellkörner  enthielt. 

Ebenso  definierte  Führer  (Deutsche  Klinik  1857,  S.  234)  den 
Krebssaft  als  ein  Gemisch  von  Blastem,  abgestorbenen,  fettig  zer- 
falleneu Zellen  und  Zellenresten  von  Elementarkörnchen,  jungen 
Zellen,  Mutterzellen  und  anderweitig  degenerierten  Formen.  Die 
Bildung  von  Mutterzelleu  und  Zellen  mit  Hohlräumen  sind  nach 
Führer  Zeichen  der  Auflösung. 

Im  großen  und  ganzen  spielte  also  bei  den  deutschen  Autoren 
der  Krebssaft  keine  bedeutende  Kolle,  wohl  aber  wurde  von  fran- 
zösischen Forschern,   z.  B.  von  Cli.  Kobin*')  auch  späterhin   der 


*)  Archiv,  f.  physiol.  Heilkiimle.  1846.  J,  p.  51. 

*)  Versuch  einer  rtllßf.  jjhysiol.  Chemie.    Tebersetzt  voii  Moleschott.  1846,  p.  567. 

■'')  Virch.»w\s  Aniiiv,  Bd.   1. 

*)  Haudbueh  der  pathol.  Anat..  Hd.  I.  S.  248. 

•^  1.  c.  S.  144. 

«)  1.  P.  S.  140. 
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Krebssaft  als  das  Charakteristischste  des  Krebses  angesehen,  wälirend 
den  zelligen  Elementen  und  der  Struktur  des  Krebses  weniger  Bedeu- 
tung beigemessen  i^urde. 

Bisher  haben  wir  also  die  charakteristischen,  mikroskopischen 
Bestandteile  des  Krebses,  soweit  sie  für  die  Erkennung  desselben  zu 
dieser  Zeitei)oche  von  Wichtigkeit  waren,  erörtert.  Weiter  kam  man 
also  zii  dieser  Zeit  vorläufig  nicht,  und  man  richtete  nunmehr  sein 
Anjrenmerk  auf  die  Vorgänge,  die  sich  beim  Krebs  nach  seiner  voll- 
standißfen  Entwicklung  einstellten. 

Wir  haben  im  Laufe  dieser  Abhandlung  wiederholt  schon  darauf 
hingrewiesen,  daß  auch  den  älteren  Autoren  bereits  die  rückgängigen 
Veränderungen  des  Krebses  bekannt  waren,  daß  der  Krebs  ähnlich 
wie  der  Tuberkel  erweiche,  auch,  daß  diese  Erweichung  im  Zentrum 
beirinne  und  hier  häufig  zu  einer  Verödung  des  Krebses  führe,  während 
er  an  der  Peripherie  weiter  wächst. 

In  der  vormikroskopischen  Zeit  konnte  man  sich  jedoch  von 
diesem  Vorgang  weiter  keine  Vorstellung  machen  und  ließ  dieses 
Problem  auf  sich  beruhen. 

Job.  Müller  und  Lebert  zogen  diesen  pathologischen  Vorgang 
auch  in  den  Kreis  ihrer  Betrachtungen  und  meinten,  daß  es  sich 
dabei  um  eine  Ernährungsstörung  handle. 

Die  Erweichung  und  Verschwärung  des  Krebses  hielt  man 
jedoch  für  derartig  charakteristisch,  daß  man  diese  beiden  Prozesse 
direkt  für  pathognomonisch  erklärte. 

Nach  Führer  (Deutsche  Klinik  1852,  S.  234)  besteht  die  Er- 
weichung beim  Krebs  in  einer  Durchtränkung  der  Zellen  mit  flüssigem 
Blastem  und  in  einer  Proliferation  und  Dehiszenz  derselben. 

Nach  Führer  bedeutet  dieser  Prozeß  einen  F'ortschritt  in  der 
Entwicklung  der  Zellen  als  solcher,  und  wenn  der  Nachwuchs  von 
jungen  Zellen  in  gleichem  Maße  erfolgt,  auch  einen  Fortschritt  in  der 
Ausbildung  der  Geschwulst. 

Es  handelt  sich  nach  Führer  bei  dem  Erweichungsprozeß  um 
eine  Ueberemährung  der  Zellen ;  dadurch  bilden  sich  Mutterzellen,  * 
dann  findet  ein  Platzen  dei-selben  statt  und  ein  Erguß  von  jungen 
Zellen,  die  sich  ihrerseits,  von  flüssigem  Blastem  umgeben,  durch 
Kndosmose  zu  Schachtelzellen  bilden  und  wieder  bersten.  So  ent- 
steht eine  wenigstens  teilweise  Wucherung  der  GeschAMilst  durch 
proJifere  Tätigkeit  ilirer  zelligen  Elemente. 

Man  nahm   damals  allgemein  an,  daß  die  Erweichung  auf  zwei 
Wesreu  zustande  käme. 

1.  Durch  den  Detritus,  der  durch  das  Wachstum  des  Tumoi-s 
angespannten  Haut  (Benedict,  Rust,  Hodgkin,  Lob- 
st e  i  n  u.  a. )  oder, 

2.  in  Form  eines  Abszesses  von  innen  heraus  (Charles 
Bell)*)  «=  impostu  mated  Cancer. 

Die  Verjauchung  des   Krebses  konnte* nach   damaliger  Ansicht 
nnr  durch  Zutritt  der  atmosphärischen  Luft  eintreten. 

IMesen  Detritus  hatte  bisher  jedoch  niemand  genauer  untersucht. 
Erst   Julius  Vogel,'-)    der    die  Erweichung    direkt    für    ein 

».  Med   chir.  Transact.    Vol.  XII.  \).  221. 
*l  Pathol.  Anat..  Bd.  I,  .S.  268. 
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Diese  ^elbe  Materie  kann  sich  auf  den  ganzen  Tumor  ausbreiten. 

Eine  Spontanheilung  durch  Nekrose  hält  Rokitansky  fiir  un- 
^mein  selten.  Hingegen  glaubt  er,  daß  der  mit  Involution  be- 
zeichnete Vorgang  als  ein  Heilbestreben  der  Natur  aufzufassen  ist, 
durch  welchen  der  Krebs  zur  Verödung  gebracht  wird,  und  zwar  kann 
dies  geschehen  durch  einen  Prozeß,  den  Rokitansky  als  Verseifung 
des  Krebses  *)  bezeichnete,  „eine  Metamorphose,  die  gewöhnlich  durch 
die  vorhin  bereits  beschriebene  Umgestaltung  der  das  Reticiüum 
konstituierenden  Substanz  angeregt  wird  und  zum  Teil  unter  der 
Form  des  Körhchenzellenbildungsprozesses  im  Freiwerden  der  Fette 
oder  im  Umsatz  der  Proteinstoffe  des  Krebses  zu  Fett  mit  konse- 
kutiven emulsion-  und  seifenartigen  Verbindungen  sich  verwandelt. 
Vorzugsweise  .findet  dieser  Verseifungsvorgang  in  dem  durch  den 
Gehalt  an  Fetten  und  wandelbaren,  rohen  Albumen  ausgezeichneten 
encephaloiden  MeduUarcarcinom  statt.** 

Ein  feinerer  Ausgang  des  Krebstumors  ist  der  der  Ver- 
schrumpfung  und  Obsoleszenz.  Durch  Verdichtung  und  Er- 
starrung seines  Blastems  werden,  nach  Rokitansky,  Kalksalze  in 
Form  von  freien  Molekülen  und  Zellinkrustation  frei.  Oft  gibt  nun 
die  Verknöchenmg  und  Verkreidung  von  Kntzündungsprodukten  zu 
dieser  Erscheinung  die  erste  Veranlassung. 

Ganz  besonderes  Interesse  hatte  bei  den  Pathologen  der  von 
Rokitansky  als  Verseif ungsprozeß  bezeichnete  Vorgang  erweckt. 

Das  sog.  Reticulum  beim  Krebs  hatte  die  verschiedensten  Aus- 
lemin^en  erfahren. 

Joh.  Müller  stellte,  wie  wir  bereits  auseinandergesetzt  haben, 
auf  Grund  dieses  Befundes  sein  Carcinoma  reticidare  auf. 

Rokitansky  hielt  es  für  ein  Phitzündungsprodukt,  ebenso 
Lebert  und  Walshe^)  (Apinoidkrebs). 

Engel*)  erklärte  das  Reticulum  llir  eine  Alterserscheinung, 
Bruch  für  ein  unreifes  Exsudat  im  Uebergang  zur  Zellenbildung 
begriffen;  die  Körnchenzelle  hielt  er  also  für  keine  Involutionsform, 
5^ndem  für  die  Anfänge  der  Zellenbildung. 

Erst  Rudolf  Virchow^)  wirkte  bahnbrechend  auf  die  Er- 
forschung dieses  Problems  ein,  indem  er  dieses  Reticulum  als  Folge 
einer  Fettmetamorphose  und  als  ein  Heil])estreben  der  Natur  erklärte. 

Virchow  und  Reinhardt  hatten  nachgewiesen,  daß  die  Fett- 
metamorphose eine  weit  verbreitete  P^rnährungsstörung  normaler  und 
pathologischer  (.^ewebe  bilde,  daß  also  auch  dieser  Erweichungs- 
voreang  für  Krebs  nichts  Speziäsches  dai^stelle. 

Die  fettige  Umwandlung  des  Krebses  zeigt  sich  nun  nach 
Virchow  in  der  Erscheinung  des  Reticulums,  und  zwar  beginnt  die 
Ablagening  der  Fettmoleküle  im  Kern  oder  in  der  Zelle  selbst. 

Im  Kern  erscheinen  zwischen  der  feinkörnigen  Masse  einzelne. 
Wlere,  glänzende  Punkte,  die  in  Kalilauge  unlöslich  sind. 

Durch  Zunahme  des  Fettes  wird  der  Kern  heller,  sein  Kern- 
t»rperchen  verschwindet,  zugleich  wird  er  größer  und  runder 
'Knrnehenzelle  Vogel's);  späterhin  wird  auch  der  Zellinhalt  homogen 

h  Der  VerseifuntrsprozeU   wurde  zueröit   von  C'lievreul  im  Jahre  1823  eiitdt'ckt. 
»«^herche?  chimiques  sur  le»  corps  li^ras  d'ori«rine  auimale.) 
«1  1.  c.  S.  158. 

'i  Oesterreiehische  Wochenschrift.  1842.  S.  804. 
*)  Virchow's  Archiv,  Bd.  I,  1847  und  Bd.  IV.  8.  1. 


und  dnrcrba^rfatii^  Bnd  zuletzt  bleibt  nm  der  nnzen  Zelle  Dar  ein 
FVttköin^ben   A^^re^atkn^^l/  rarädL 

In^  Fettmetamorphose  kann  aber,  naeii  Virchow.  auch  in  der 
Zelle  iieibs^  herinnen,  die  Zellhant  sehwindcit.  and  e:^  bildet  sich  ein 
andarchidchtige«.  felbtieiibraan  gefärbtes  A^freeat  Ton  Fettkömchen. 

Vji  findet  al^  eine  RackbfldaniBr  der  Zelle  (Yirchowi  oder 
I/LMntegTation  (Lebertr  derselben  statt. 

Nach  Virchow  enti^teht  das  Fett  dardi  Metamorphose  des  Zell- 
Inhalt«  aa.s  den  Proteinistoffen  nach  Aosscheidan^  des  EIxtraktivstoffes 
and  der  Kalksalze. 

Als  eine  besondere  Metamorphose  der  Krebsmasse  wnrde  za  dieser 
Zeit  aach  die  Umwandlang  in  eine  tnberkelähnliche  Sab- 
st'dnz  angesehen,  in  eine  fettige,  schmierige,  käseartige  Masse,  die 
sich  anstatt  der  Krebsmilch  bildete  (Cancer  areolaire  pnltace  Cra- 
veilhiers».*; 

Aaf  Grand  dieser  pathologisch-anatomischen  Tatsachen  glaubte 
man  aach  eine  Spontanheilnng  des  Krebses  nicht  für  eine  Unmöglich- 
keit erklären  zn  können. 

Beginnt  die  Verfettung  in  der  Mitte,  dann  entsteht  eine  zentrale 
Enneichnng.  während  der  Tnmor  an  der  Peripherie  weiter  wächst. 
Hierbei  handelt  es  sich  am  keinen  HeilangsTorgang:  selten  verfettet 
aach  der  ganze  Tnmor.  dann  kann  er  wohl  schrampfen  und  heilen, 
aber  die  sekundären  Ablagerungen  wachsen  weiter;  wohl  aber  ist 
eine  Heilung  nach  Virchow  möglich,  wenn  die  Krebsmasse  sich  in 
eine  resorbierbare,  emulsive  Substanz,  durch  Verfettung  der  Zellen 
and  Zerfall  der  Fettkugeln  und  des  Stromas,  verwandelt- 

Denselben  Prozeß  bezeichnete  fiokitansky,  wie  wir  gesehen 
haben,  als  Verseifung. 

Xach  der  Resorption  dieser  emulsiven  Substanz  wird  das  Gewebe 
knorjielhart  und  es  entsteht  das  von  Virchow  mit  Krebsnarbe 
bezeichnete  Gebilde. 

Xach  Rokitansky  ist  aber  auch  durch  den  Verkreidungs- 
p  r  (I  z  e  ü  mach  Analogie  der  Verkreidung  des  Tuberkels)  eine  Heilung 
möglif:h. 

F'ülirer*)  erwähnt  noch  als  eine  häufige  Involution  die  Ver- 
horn unjr  der  Zellen  und  den  Uebergang  der  Fasertextur  in  ein 
kallöses.  sehr  festes  Narbengewebe. 

Mit  der  zu  dieser  Zeit  auch  schon  bekannten  Colloident- 
artung  des  Krebses,  die  zur  Aufstellung  einer  besonderen  Gruppe 
von  Tumoren  fühlte,  werden  wir  uns  noch  späterhin  zu  beschäftigen 
haben. 

in  seinem  1855  erschienenen  Lehrbuch  der  pathologischen  Ana- 
tomie**) hat  Rokitansky  auf  Gnind  der  Virc  ho  waschen  Studien 
folgende  drei  Metamorphosen  des  Krebses  aufgestellt: 

1.  die  Fettmetaraorphosee,  2.  die  Verwandlung  in  eine  tuberkel- 
artige Masse  und  3.  Umwandlung  der  Zellen,  der  Kerne,  und  der  aus 
diesen  hervorgegangenen,  strukturlosen  Blasen  zu  opaleszierenden 
('olloidknri)ern. 

l)ie   Krebsmasse    erscheint   dann    infolge    einer    durchgreifenden 


'j  ('fr.  auch  Virchow:  Verhandl.  der  Würzburger  raed.  Ges..  II,  5,  85. 

-'}  DeiitMche  Klinik,  1852,  S.  266. 

♦j  Wien  IKV).    3.  Aufl.,  Bd.  h  S.  258. 


I(i0  HL  IHe  Blastemtheorie. 

Entstehung  der  Zelle  ans  einem  Blastem,  das  er  als  ein  Exsudat 
betrachtet,  welches  zwischen  die  Gewebe  grelagert  sei.  und  durch 
immer  neue  Zufuhr  seit4&ns  der  letzteren  wächst. 

Die  Zelle  vergrößert  sich  durch  Endosmose  und  verechwindet 
allmählich. 

Ebenso  behauptete  Fr  er  ichs,*)  daß  die  Entwicklung  der  Zellen 
aus  einem  amorphen  Blastem  in  gut-  und  bösartigen  Fällen  auf  die- 
selbe Weise  vor  sich  gehe.  Der  Unterschied  zwischen  beiden  Pro- 
zessen wäre  nur  der,  daß  beim  Carcinom  die  Zellen  lange  Zeit  oder 
sränzlich  auf  der  Stufe  des  amorphen  Blastems  verharren,  während 
die  gutartigen  nach  bestimmten  Gesetzen  zu  Geweben  werden. 

Dieses  hypothetisch  angenommene  Blastem,  über  dessen  Xatur 
man  vollständig  im  unklaren  war,  ist  durch  Julius  Vogel  genauer 
untersucht  wonien. 

Er  beschreibt  dasselbe  folgendermaßen:*» 

Das  Blastem  bildet  eine  feste,  derbe,  amorphe  Substanz,  dem  ge- 
gen>nnenen  Faserstoff*^  ähnlich,  wahrscheinlich  mit  demselben  identisch. 
Sie  wird  durvhsichtig  durch  Essigsäure,  Ammoniak  und  andere  kau- 
stische Alkalien  und  schließt  bisweilen  mehr  oder  weniger  Molekular- 
kömohen  ein.  die  aus  modifiziertem  Protein  oder  Fett  bestehen. 

Diese  Substanz  ist  ohne  Zweifel  als  festes  Cvtoblastem  der 
Krebse  zu  betrachten  und  geht  später  durch  weitere  Entwicklung 
in  Zellen  oder  Fasern  über,  wie  sich  bisweilen  sehr  bestimmt  be- 
obachten läßt. 

Vogel  hält  diese  Substanz  für  die  erste  Elntwicklnngsstufe  des 
Krt'bses.  Ist  der  Krebs  erst  ausgebildet,  dann  ist  sie  nicht  mehr 
zu  sehen. 

Bisweilen  können  aber  auch  Krebse  ans  einem  dössigen  Cvto- 
blastem hervorgehen,  2^»  daß  also  wähne-nd  ihres  «ranzen  Verlaufc^ 
diese  Substanz  nicht  wahrgenommen  wird.  An  und  filr  sich  nun  hat 
jene  feste,  amvri^he  Substanz  nach  Vogel  nichts  für  Krebs  t'harak- 
terisiisi^bes,  sie  stimmt  vielmehr  ^^nz  mit  dem  «remeinsamen  festen 
I  VT*  b:asTrm  allt-r  übrisren  Neubildungen  überein.  Vi.irel  hält  diese 
Su^^tÄijr  für  iier».  »neuen  Faserst<»ff. 

lu  s^iürn  ersten  Arbeiten  üler  den  Krebs  stand  Virchow  auch 
c  • !-  a:ii  r.esem  Siandi^unkt.*  -Alle  ^rinuiischr  Bildiaur.-  sagt  er. 
-i^:s*:Lirh:  ^:;s  äii>  nähern  MateriaL  N>wc«hl  Kmähmni:  als  Neubildung, 
rr^rrv  !i;Älr  xir.i  vc»xb:  Kusche,  —  V-rstebt  ihrem  Wesen  nach  in  der 
I^ifrrviirlrnvi:  vn  iVrTuK^srm  Sioif,  m.^g  er  ir>i  -.^ier  äossig  sein." 

\,v:h  Virv'L  w  nun  tritt  cäs  frmVsse  BiÄStcisi  aus  dem  Blut 
irr.^zs  :r.  F m  -einrs  F-xsucats  trrv.  r^remirß  durvi  eise  Emährongs- 
s:":.:::^    Orr  i.:rvh  rir-  Art  Vvg  Er:i^dur.ir.     Ine  ^ÄÜrrtiÄe  Masse 

Ir:  rri:;£  Arj  :*>  Natur  d:r>es  KiÄ>:r2i>  ><'il:r£t  sich  Virchow 
T.,.l>:.^n:L'    ir!!  Ar.>::h:rr.  Eürels   äil     i^irs^L   ersTrü   Antansr  des 


* 


•    l»:r  *" »»?*r rs: .  t    t«- *   iioiA-  i;.«':   -i"--  jj^'t-.  •-^t-    u^t  ct.ra.i.Mrt  5v"<Aa-4i<-il 
:-■ >   ?»t:->     y'\~'T     -7-':-     .1     *::    ij4i.LV.ArT;    V"*.: :• »' ,r.»t    -.i-    rr.ur    S  »It       V^^f- 
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Krebsstadiums  bezeichnete  Virchow  als  „cruden  Krebs".  Mit  dem 
Beginn  der  Organisation  entstehen  erst  die  nackten  Kerne  und  dann' 
die  Zellen.  Wie  die  Kerne  aber  sich  aus  dem  Blastem  bilden,  dar- 
über weiß  Virchow  nichts  anzugeben;  die  Kernkörperchen  bilden 
sich  erst  zuletzt  und  sind  nach  Virchow  ein  Zeichen  des  Alters 
der  Zelle. 

Ein  Teil  der  Zellen  bleibt  nun  auf  der  niederen  Stufe  der  Orga- 
nisation stehen  und  dient  entweder  als  Mutter-  oder  Schachtelzelle 
der  Vermehrung,  oder  geht  eine  reti-ograde  Metamorphose  ein,  wird 
zu  Fett  und  bildet  dann  jene  Köi-perchen,  welche  nacheinander  den 
Xamen  Entzündungskugeln,  Kömerhaufen,  Kömerzellen  usw.  erhalten 
haben.  Ein  anderer  Teil  des  krebsigen  Blastems  dagegen  entwickelt 
sich  zn  Fasern,  wie  es  beim  embrjonalen  Bindegewebe  der  Fall  ist. 
Diese  Fasern  verhalten  sich  wie  Bindegewebsfasern  und  stellen  das 
.Stroma  dar.  Während  nun  Virchow  über  die  Art,  wie  sich  die 
nackten  Kerne  aus  dem  Blastem  bilden,  keine  näheren  Kenntnisse 
besaß,  glaubte  B  r  u  c  h  V)  diesen  Vorgang  erklären  zu  können. 

Auch  Bruch  nimmt  als  Keimstätte  des  Krebses  ein  krebsiges 
Exsudat  an,  dessen  Anfangsstadium  er  allerdings  nie  beobachtet  hat. 
Aus  diesem  frischen  Blastem  scheiden  sich  nun  Fetttröpfchen  aus, 
die  sich  mittelst  eines  eiweißartigen  Bindemittels  zu  Klümpchen  ver- 
einigen und  z.  T.  den  Kern  konstituieren. 

Diese  nun  sind  immer  körnig,  werden  dann  bläschenlörmig  und 
vermehren  sich.  Die  freien  Kerne  umgeben  sich  mit  einer  Membran, 
die  Kerne  und  Zellen  können  zu  Fasern  werden.  Die  Zelle  selbst  ist 
also,  nach  Bruch,  eine  sekundäre  Form  organischer  Bestandteile. 
Ein  anderer  Krebsbestandteil,  —  die  Fasern,  die  nach  einigen 
Forschern,  z.  B.  nach  Henle,  meistens  direkt  aus  dem  Blastem 
entstehen  sollen,  können  nach  Bruch  auch  aus  spindelförmigen, 
mit  Fortsätzen  versehenen  Zellen  sich  bilden.  In  gut-  und  bösaitigen 
Geschwülsten  entwickeln  sich  gewöhnlich  diese  Fasern  nach  dem- 
selben Prinzip,  nur  beim  Krebs  ist  die  Entwicklung  dieser  Fasern 
unvollkommener,  als  beim  normalen  (lewebe,  eine  Eigenschaft,  die 
durch  die  unvollkommene  Reaktion  auf  Essigsäure  erkannt  wird. 
Bruch  nannte  diese  Art  Fasern  Krebsfasern. 

Allgemein  definierte  man  damals  in  Deutschland  den  Krebs 
ilsein  organisiertes  Exsudat  mit  starker  Ernährung, 
üppigem  Wachstum,  teils  absterbend,  teils  weiter 
wachsend  bis  zur  Erschöpfung  des  Organismus,  un- 
Jfleich  in  der  Entwicklung  und  schnell  wachsend. 

Wese  Exsudate  sind  charakteristisch  durch  ihr  Wucherungs- 
vermögen,  welches  inlblge  einer  Intussuszeption  stattfindet. 

Ebenso  bezeichneten  die  französischen  F'orscher,  die  be- 
«nders  an  der  Blastemtheorie  festhielten,  als  Blastem  eine,  aus 
dem  Blut  durch  Exsudation  gebildete  amorphe  Sub- 
i^tanz,  welche  die  Gefaßwände  durchbricht  und  sich  in  die  Gewebe 
ablag:ert:  aus  diesem  Blastem  entwickeln  sich  dann  die  normalen  und 
lÄthologischen  Bestandteile.  Das  Blastem  ist  zuerst  flüssig,  wird 
dann  fest  und  organisiert  sich  entweder  zu  Zellen  oder  Fasern. 

Dieselbe  Rolle,  die  fiüher  die  ,,Lymphe  plastique"  spielte,  wuide 
nun  dem  „Blastem"  zugeschrieben. 

»I I.  c.  s.  143. 

Woirr,  Dif  Lehre  von  der  Krebskrankheit.  11 
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Diese  Lehre  von  der  Blutdyskrasie  als  Ausgangspunkt  aller 
Jkrankheiten  fand  begeisterte  Anhänger  in  den  Vertretern  der 
ITiener  Schule:  Engel  und  Rokitansky. 

Auch  hierbei  sehen  wir  wiederum,  wie  bedeutende  Forscher  und 

ausgezeichnete   pathologische    Anatomen,   sobald   sie   die   solidarpa- 

fhologische   Richtung   verließen   und    in    das    humoral-pathologische 

Fahrwasser  gelangten,  sich  an  HjT)othesen  halten  mußten,  um  ihre 

Lehre  zu  stützen. 

Wir  haben  schon  einmal  in  der  Geschichte  des  Krebses  einen 
:!folchen  Umschwung,  mit  seinem  für  die  Krebsforschung  unproduktiven 
Ausgang,  bei  Bichat  erörtert.    Aber  jedesmal,  sobald  die  Krebs- 
foi-scher  sich  an  das  Problem  der  Aetiologie  des  Krebses  heranwagten, 
versagte  die  solidar-pathologische  Methode,  und  hervorragende  Ana- 
tomen, die  nur  Solidarpathologen  waren,  vermieden  es,  dieses  Thema 
^m    heruhren  (z.  B.  Laenneclj,  weil  sie  die  Unzulänglichkeit   ihrer 
^v^^senschaftlichen   Hilfsmittel  kannten,  und   weil   sie  Feinde   aller 
^^^>1>othesen  waren. 

Josef  Engel*)  begründete  die  Lehre  von  der  Krebsdyskrasie, 
^li?  Ausgangspunkt  der  Krebsbildung,  und  zwar  beruhe  diese  auf 
^iiÄ^r  venösen  (albuminösen)  Krase  oder  Hypinose.^j 

Das  Blut  bei  der  Krebsdyskrasie  ist  nach  Engel  venöser  Natur 
'Ji^i^    vorwiegendem  Albumingehalt,  es  ist  femer  ausgezeichnet  durch 
kle  Färbung,   geringe  Konsistenz  und  Gerinnungsfähigkeit  und 
keine  oder  nur  unbedeutende  Rötung  an  der  Luft,  aber  große 
j?ung  zu  Hypostasen. 
Ein  so  abnorm  gemischtes  Blut  nun  erzeuge  Exsudate,  um  seine 
^^nnale  Krase  wieder  herzustellen,  und  so  entstehe  dann  das  zur 
»sbildung  notwendige  Blastem. 

Nach  der  Lehre  E  n  g  e  Ts  kann  auch  diese  Krebskrase  von  einer 
eren  Krase  über>vältigt  werden. 

Der  bedeutendste  Vertreter  dieser  Krasenlehre  war  nun  Karl 
o  kitansky.') 

Unter  den  vielen  Krasen  (Faserstoff-  krupöse-  Tuberkel-  seröse- 
r;ase  etc.)  unterschied  er  auch  eine  Krebskrase,  die  im  wesent- 
lichen in  einem  Ueberwiegen  von  Eiweiß,  —  einer  Hypinosis,  bd 
^^r  medullären  Krase  aber  in  einem  überwiegenden  Fettgehalt  des 
-Blutes  besteht. 

Die  Krebskrase  zeichnet  sich  auch  in  ihrem  Verhalten  gegen  den 
'Ohnlichen,    faserstoffigen    Tuberkel    aus;    denn    Krebs    und 
nberkel  schließen  sich  in  der  Regel  aus.*)    Wenn  sie  je 
solche   von   nachweislich   allgemeiner  Bedeutung   nebeneinander 
V"orlianden  sind,  so  ist  nach  Rokitansky  in  der  Regel  der  Krebs 
ajif  Tuberkulose  gefolgt,  seltener  hat  sich  der  Tuberkel  nach  getilgtem 
Krebse  und  seiner  Krase  entwickelt. 

Die  Entstehung  des  Blastems  geschieht  nun  nach  Rokitansky 

<1  »durch,  daß  die  sogenannten  histogenetisehen  Stoffe  in  Form  einer 

^eniweUen  in  größeren  Massen,  meist  aber  in  imperzeptibelen  Mengen 

s  dem  Blutplasma  sich  ausscheiden.    Dies  geschieht  nun  entweder 


*)  Oesterr.  med.  Woehensclir..   1841,  S.  1011   und   Ro!*er  Wunderlich'«  Archiv, 
1Ö42,  p.  o36.    Cfr.  auch  S\  150. 
')  Ifr.  Anm.  S.  159. 

')  Handbuch  der  pathol.  Anatomie,  Bd.  1.  .S.  842,  424,  552  etc. 
•j  Schon  Bayle  vertrat  diese  Ansicht. 
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Blasteme  als  Gewebe  gäbe,  außerdem  aber  stellte  er  ein  Blasteme 
traumatique,  inflammatoire  und  cancereuse  auf. 

Erst  durch  die  späteren  Vircho waschen  Forschungen  sahen 
sich  sowold  Vogel  als  auch  Eokitansky  veranlaßt,  ihre  Lehren 
aufzugeben;  trotzdem  aber  beharrte  z.  B.  Broca  noch  im  Jahre 
1866  V)  auf  seiner  Blastemtheorie.  Das  Blastem  wird  allmählich  ex- 
haliert  und  entwickelt  sich  nach  dem  VogeTschen  Analogiegesetz. 

Auch  bei  den  Klinikern  dieser  Epoche  spielte  das  Blastem  und 
seine  Entstehung  aus  dem  Blutplasma  eine  große  Rolle. 

Seit  Johannes  Müller  beschäftigten  sich  hauptsächlich  die 
Jfikroskopiker  in  höchst  einseitiger  Art  mit  der  Krebsfrage.  Während 
JD  fi-üherer  Zeit  die  bedeutendsten  Chirurgen  sich  der  Krebsforschung 
widmeten,  schienen  um  diese  Zeit  die  chirurgischen  Kliniker  keine 
Ifaße  zu  finden,  auch  selbständig  als  Forscher  sich  in  der  Krebs- 
pathologie zu  betätigen.  Sie  überließen  dieses  Feld  den  pathologi- 
schen Anatomen. 

Die  Folgen  dieser  einseitigen  Forschungsmethode  der  pathologischen 
Anatomen,  welche  als  Fundamentalprinzip  die  gleichmäßige  Struktur 
rfw*  histologischen  Zusammensetzung  der  gutartigen  und  bösartigen 
Tumoren  aufstellten,  blieben  für  die  praktischen  Aerzte  und  Kliniker 
Diclit  aus.  Es  entstanden  wieder  neue  Irrtümer!  Woran  sollte  man 
nna  erkennen,  da  das  Carcinom  keine  spezifischen  Elementarbestand- 
^^ile   aufwies,  ob  ein  Tumor  bösartig  wäre  oder  nicht? 

Die  klinische  Seite  war  bisher  arg  vernachlässigt  worden.  Einer 
von  den  wenigen  Klinikern,  die  sich  bemühten,  den  Krebs  nicht  nur 
nnki^oskopisch,  sondern  auch  chemisch  und  klinisch  zu  untersuchen,  war 

Franz  Schuh, 

l^i'^>tVssor  der  Chirurgie  in  A\'  i  e  n.  In  seinem  schon  oben  angeführten 
^^^vke  aus  dem  Jahre  1851*-^)  definiert  er  die  Pseudoplasmata  als 
'^^"J^aiiische  Neubildungen ,  welche  vorzugsweise  durch  (|ualitative 
Abw-eichung  des  Bildungs-  und  Ernährungsaktes  entstehen  und 
wachsen. 

Auch  Schuh  läßt  diese  Pseudoplasmata  aus  einem  Blastem, 
^'^Iches  aus  dem  Blute  entsteht,  hervorgehen. 

Die  Blasteme  organisieren  sich  oder  zerfließen,  aus  dem  ent- 
stehenden Safte  bilden  sich  die  Zollen.  Aftergebilde  aber  entstehen 
a^'^    einem  starren  Blastem. 

Das  Haupinteresse  konzentrierte  sich  nun  auf  die  chemische 
"''*^1  mikroskopisch  e  Untersuchung  des  Blutes,  aus  dem  sich  das 
"''^>5tem  ausscheiden  sollte. 

A\'ir  haben  gesehen,  daß  man  schon  in  einer  früheren  P^poche 
uas  Blut  als  die  Keimstätte  des  Krebses  ansah,  und,  daß  man 
'^ojrar  eine  eigene  Spezies  von  Cancer,  —  den  Blut  Cancer,'*)  auf- 
^t^Ute. 

Diese  Spezies  wurde  uin  di(^  Mitte  des  19.  Jahrhunderts  immer 
^^^"*li  anerkannt,  z.B.  vonBaron,^)  der  den  Cancer  als  ein  Produkt 
^^♦^^   Blutes  auffaßte. 


'•  1.  c.  S.  118. 

-I  rfr.  S.  117. 

':  (fr.  S.  116  uud  117. 

*   Mt'm.  de  l'Acad.  mvalt»  «If  MH(l«M'in»'.  184.'). 
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Der  erste  Autor,  der  diese  Bluttheorie  enero^isch  bekämpfte,  war 
.1.  Cruveilhier. ') 

Schon  im  Jahre  1849  stellte  er  den  wichtigen  Satz^)  auf:  ,.le 
sanj{  extravase  ne  s'or^anise  jamais:  il  a  perdu  tous 
ses  droits  a  la  vitalite;   il  n'est  qu'un  corps  etranger". 

Da  nun  weder  auf  pathologisch-anatomischem  Wege  allgemein 
anerkannte  spezifische  Klementarelemente  gefunden  wurden,  noch  die 
chemische  Blutuntersuchung  irgend  welclie  Beweise  lür  das  Vor- 
handensein spezifischer  Bestandteile  ergab,  versuchte  man  nunmehr 
die  chemischen  Bestandteile  der  sog.  Krebsexsudate 
genauer  zu  untersuchen,  ob  sich  hierbei  vielleicht  ein  si)ezifischer 
Stoff  finden  ließe. 

Schon  frühere  Forscher  hatten  sich  bemüht  die  chemische  Natur  des 
Krebses  zu  erkennen:  ich  verweise  hierbei  besonders  auf  die  chemische 
Untersuchung  von  Maunoir  (S.  85)  und  Lobstein  (S.  101). 

Johannes  Müller  (cf  S.  130)  hatte  als  Hauptbestandteil  des 
Krebstumors  eine  eiweißhaltige  Masse  gefunden;  er  bezeichnete  die 
Krebstumoren  deshalb  als  eiweißartige  Geschwülste.  Hingegen  fand 
er  keinen  Leim,  der  sonst  in  normalen  Geweben  vorhanden  ist. 

Güterbock^)  glaubte  in  einem  Käsestotte  einer  Entwicklungs- 
stufe des  Proteins,  den  er  als  Pyin  bezeichnete,  den  Sündenbock  ge- 
funden zu  haben. 

Bruch  und  Wiggers^i  wollten  ein  phosphorhaltiges  Fett  für 
die  Krebsbildung  verantwortlich  machen,  und  Engel  glaubte  indem 
Krebsin  einen  spezifischen  Krebsstofi"  gefunden  zu  haben.  Bruch 
jedoch  hält  alle  diese  chemischen  Bestandteile  lür  nicht  spezifischer 
Natur,  da  sie  auch  in  anderen  Exsudaten  vorkommen. 

Auch  Führer*"')  beschäftigte  sich  sehr  eingehend  mit  der  Chemie 
dieser  Exsudate,  welche  er  mit  dem  Plasma  des  Blutes  identifizieite, 
das  er  als  einen  an  und  für  sich  inditterenten ,  unter  Umständen 
aber  höchst  bildsamen  Stoif  hielt.  Die  chemischen  Bestandteile  dieses 
Kxsudats,  —  Faserstott\  Fette,  Salze.  Wasser,  —  erleiden  sofort  nacli 
der  Exsudation  eine  chemische  Umänderung,  über  deren  Natur  man 
allerdings  damals  nichts  Genaueres  wußte. 

«Wie  groß  aber  auch  die  U'mwandlungsmöglichkeit  des  i)rimitiven 
Kxsudats  sei,  aus  der  normalen  Eniährung,  sagt  Führer,  können 
wir  entnehmen,  daß  es  auf  gewisser  Stufe  auch  nur  in  gewisser 
Richtung  sich  verändere.     Mit  dieser  \\'endung  tritt  das  Plasma  auf 


')  Traite  d'Aiiatomie  patlnd.  jr^'-nerale.  T)  Mv.  (1849— 18<>4).  Paris.  Bd.  I 
'Ml  748  S.  8«:  Bd.  II  (18r)2)  914  S.:  Bd.  III  ^1856)  948  S.:  Bd.  IV  (18()2)  858  S.: 
Bd.  V  (18()4)  406  S.  (Vuveilhier  hatte  sein  AVerk  ursprüii Jülich  in  17,  späterhin  iu 
18  Ab«hnitte  eingeteilt  und  als  hetzten  Ahschnitt,  den  er  seihst  nicht  mehr  j^anz 
^arbeitet  hat,  die  Lesions  eareinoniateuses  hehaudelt.  Infolge  der  langen  Erschei- 
»nng^idauer  des  Werkes  war  vieles,  in  den  ersten  l^änden  Mit«i:eteilte,  hereits  ver- 
i^ltet,  auch  machte  sich  in  dem  hetzten  Band  eine  ij:n»üe  Uncirdnnnji^  in  der  Dispusiti^m 
hemerkbar :  Cniveilhier  wiederholte  sich  sehr  häutiji^.     (fr.  auch  S.  KKi. 

-)  Bd.  1,  8.  1H9. 

^1  De  pure  et  iifranulat.     B(»r«)l.  1888. 

Vi  Aujfust  Ludwig  Heinrich  (18<)8  18h()i.  i'harmakoluir  in  (ifittinj^en.  Syni- 
holat'  ad  fungi  medull.  hist.  (Hittini^en  lS:^'^.  p.  42.  ('fr.  auch  Milhry  und  Brande 
Holwcher's  Hannover'sche  Annalen.  Bd.  I.  S.  2()()',  Hau.'<er  (Oester.  med.  Jahrhuch, 
1^1.  Hd.  34). 

*\i  Deutsche  Klinik.  1852.  S.  222. 
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Icörperchen  und  kleinen  Carcinomzellen  bestehend,  eine  sekundäre 
Erscheinung  wäre,  und  daß  Cruveilhief  die  Alveolen  für  er- 
ireiterte  Gefäße  gehalten  hätte: 

Auch  Langenbeck  war  der  Ansicht,  daß  der  Krebsstoff  sich 
im  Blut  erzeugt  und  innerhalb  des  Organismus  sich  zu  Krebszellen 
entwickelt;  wenn  diese  nun  durch  ein  zu  großes  Volumen  ein  Kapillar- 
rohr verstopfen,  dann  entwickelt  sich  eine  (Teschwulst. 

In  den  Krebszellen  fand  Langenbeck  gi^anulöse  Massen,  die 
aus  den  Zellen  auch  ausfallen  können,  und  kleiner  als  die  Kerne  sind. 
Das  wichtigste  Ergebnis  dieser  Untersuchungen  L  a  n  g  e  n  b  e  c  k's 
war  aber  die  Entdeckung,  die  er  als  Erster  wohl  gemacht  hat,  daß 
die  einzelnen,  isolierten  Krebszellen  eine  auffallende 
Lebensfähigkeit  zeigten  und  fortgeschwemmt,  im- 
stande sind,  weiter  zu  wuchern  und  Geschwülste  zu 
erzeugen  und  zwar  den  sog.  carcinomatösen  Tuberkel 
(ile  t  astasen)! 

Seit  dem  verunglückten  Tierexperiment  Peyrilhe's')  haben 
wolil  n(Kh  einige  Autoren  das  Experiment  zur  Erforschung  der  Krebs- 
natui-  angewendet,  aber  stets  mit  negativem  Erfolg. 

Schon  Z  a  c  u  t  u  s  L  u  s  i  t  a  n  u  s  *)  hatte  für  die  kontagiöse  Natur 
des  Krebses  Beispiele  angeführt  und  den  Vapor  der  Krebsjauche 
datur  verantwortlich  gemacht.  Späterhin  spritzten  Alibert  (1806)*) 
und  Dupuytren  (1817)*)  Krebsjauche  in  die  Blutbahnen  der  Tiere 
eiii,  aber  ohne  Erfolg;  es  entstand  nur  eine  Entzündung  oder  ein 
Furunkel. 

Langenbeck  nun  injizierte  nicht,  wie  es  bisher  geschah, 
Krebsjauche,  sondern  frischen  Krebssaft  in  die  Art.  femoralis 
fiues  Hundes  und  konnte  zwei  ilonate  später,  nach  Tötung  des  Tieres, 
Krebsknoten  in  den  Lungen  desselben  nachweisen. 

Denselben  Versuch  wiederholte  Follin*)  im  Jahre  1848.  (Ein- 
!^pritzung  von  frischen  Krebsmassen  in  die  .Tugularvene  eines  Hundes, 
^hoii  nach  14  Tagen  (V)  fand  er  Krebsknoten  in  Lunge,  Leber  etc.) 
Auch  Velpeau,**)  welcher  mit  aller  Vorsicht  in  die  Venen  von 
Huiitlen  frische  Krebsteile  injizierte,  fand  in  der  Herzwandung  kleine 
Tumoren  mit  Krebszellen  r„petites  tumeurs  du  volume  d'un  pois,  d'un 
karirot.  dune  tete  d'epingle  etc.*M. 

V  e  1  p  e  a  u  suchte  den  CTnmd  tur  die  negativen  Impfresultate 
darin,  daß  die  Krebsmaterie,  sobald  sie  detachiert  wäre,  abgestorben  sei. 
Diese  mit  Krfolg  ausgeführten  Versuche  gaben  Veranlassung  zur 
Aufstellung  der  sog.  Parasitentheorie,  einer  Theorie,  welche  viel 
Verlockendes  für  sich  hatte,  weil  sie  am  einfachsten  das  l^roblem 
der  Krebsätiologie  zu  erklären  schien. 

Es  wurden   die  Krebszellen   als  selbständige  Orga- 
nismen, oder  wie  Klencke")  aussprach,   als  halbindivi- 


'  rtr.  s.  a\ 

-    l'fr.  S.  47. 

''  Im  Höpital  St  Lmiis  lieljcii  sicli  Alihert  und  Biett  selbst  und  unter  Leitung: 
von  Alihert  lunl  Ko!)ert  viele  Mediziner  Krebsjauche  einimpfen,  aber  mit  neyfativem 
En*»lir     <*fr.  Alibert:  Maladies  des  peaux.     l*aris  18()(),  p.  118. 

*  (fr.  S.  <JH. 

■  Tniite  de  patbolojjfie  externe.  Paris  18()1.  Bd.  I.  p.  808.  ('fr.  auch  Lcbert: 
M^lnd.  ranoiT,  p.  18<)  und  Virchdws  Areh  ,  Hd.  40.  S.  r)88. 

*  Traitr   des  nuiladies  «in  Sein.     Paris  1854,  p.  544.     ('fr.  aueh  1.  <•.  S.  118 
'    rnt«.*rsuehun>i^en  und  Krfahruuiren,  Bd.  I,  S.  121. 
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dot-11»-  Zellen   angesehen,  die  die  Fähigkeit  hätten 
d^<    Innere    des    lebenden    Organismus    gebracht, 
dort    weiter    zu   entwickeln    und  Krebsgeschwülste 
bilden. 

Vo^eP,  nun  trägt  gegen  diese  Theorie  Bedenken.  Selbst 
au>gesetzt.  daß  es  sict  bei  dem  Langenbeck'schen  Versuch  ' 
lieh  um  Krebs  gehandelt  hätte,  so  fragt  es  sich  doch:  wie 
unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  die  Krebszelle  in  den  Organi 
gelantren  ?  Denn  selbst  angenommen,  daß  die  Krebszellen  in  die 
gelansren  und  sich  auf  die  äußere  Körperoberfläche  eines  Individ 
ablageiTL  so  ist  es  doch  unerklärlich,  wie  sie  bei  intakter  Ha 
das  i^arenchym  gelantren  können,  und  ferner  müßte  der  Xacl 
geführt  werden,  daß  die  Krebszellen  auch  außerhalb  des  Organi 
lebensfähig  bleiben  und  durch  äußere  Einflüsse  nicht  abgetötet  w€ 

K 1  e  n  c  k  e  wollte  dies  nun  beobachtet  haben,  aber  nach  V  o 
Untei-suchungen  und  Ex|ierimenten  konnte  diese  Behauptung 
bestätigt   werden:  denn  Einspritzungen   von  Krebszellen  aus   i 
Tumor.  30  Stunden  nach  dem  Tode  des  Patienten,  in  die  Jugulai 
eines  Hundes,  hatten  keinen  Erfolg. 

Diese  Experimente  führten  auch  gleichzeitig  dazu,  die  : 
längst  beobachtete  Tatsache  der  sekundären  Krebsablagei 
zu  erforschen. 

Für  Vogel  handelte  es  sich  hauptsächlich  darum,  zu   erkl 
—  selbst   angenommen,   daß  die  Krebszelle  durch  Verschleppui 
einen  anderen  Ort   hingelangt,  woher  die  Fasern  an  der  sekune 
.\blageningsstätte   stammeiL  da  doch  die  Zelle  nicht  imstande 
Fasern  zu  produzieren. 

Kätselhaft  war  auch  für  alle  Krebsforscher  bisher  die  Tat; 
geblieben,  wie  die  Entstehung  sekundärer  Krebsknoten,  fem  vor 
primären  Sitz  des  Krebses  und  durch  gesundes  Gewebe  vonein; 
getrennt,  zu  erklären  wäre. 

Man  hatte  bis  dahin  zwisclien  primären  und  sekundären  Ki*< 
keinen  Untei^schied  gt^macht :  die  im  Kr»r])er  aufgefundenen  muH 
Tumoren  liatte  man  als  Ausdruck  einer  allsremeinen  Diathese  aufg 

.Vlliremein  wird  von  Bru us-'  als  der  ei-ste  Autor  bezeic 
der  im  Jahre  1847  eine  sekundäre  Krebsablagerung  im  Obersch 
bei  (arciuom  des  Unterschenkels  beschrieb,  doch  hatte,  wie  wi 
sehen  liaben.  schon  vor  ihm  RecamierM  derartige  sekundäre  K 
ablayreninireu  bei  Sektionen  gefunden  und  direkt  als  Metastase 
schrieben. 

..Ou  voit,~  sa<rt  Reo  amier,  sessayer  en  quelque  sorte  ä  di\ 
reprises  et  sur  ditierens  organes.  avant  de  devorer  ses  victime^ 

Er  erklärt  diese  Erscheinung  als  einen  Prozeß,  der  durcl 
sog.  .,(  onsensus  nerveux-  zustande  käme.  I)ie  Nerven  also,  di 
einzelnen  Organe  miteinander  verl)inden,  werden  durch  eine 
Fernwirkung  veranlaßt,  ähnliche  Tumoren  an  entfernteren  < 
hervorzurufen,  ähnlich  wie  z.  B.  durch  ein  ßlasenpflaster  auf 
Bauch  auch  Blasen  an  einer  anderen  Stelle  entstehen  können 
auch  die  Erklärunir  von  Beirin,  S.  KU». 


J     ratlml.  Aiiat  .  IM.  I.  >    27.Y 

'    <TrlK»rrn  ISri.  irt'st'>rl>eii  1S8^1  Chirurir  in  Tühiiiiriu    Handbuch  II,  5C) 

'    rtr.  1.  c.  >.  104.     B.l.  I.  >.  U»S. 
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Der  ei*ste  Autor  nun,  der  diese  sekundären  Abla^erunofen  als 
metastastische  bezeichnete  und  genauer  untersuchte,  war  Cru- 
veilhier. 

Zum  Zustandekommen  der  Pyämie  nahm  man  damals  aU^^emein 
eine  Gefäßentzündung  als  notwendijr  an;  nachdem  man  von  der 
Ansicht,  daß  die  Eitermasse  von  außen  in  die  Venen  eindringe,  zurück- 
bekommen war,  kehrte  man  zu  der  von  John  Hunt  er  bekundeten 
Lehre  von  der  Phlebitis  zurück. 

Die  irrige  Lehre,  daß  der  FAter  von  der  Gefäßwand  sezeniiert 
würde,  beseitijsrte  zuerst  Cruveil hier,  der  nachwies,  daß  im  Be^nn 
jeder  sog.  Phlebitis  oder  Arteriitis  ein  Blutgerinnsel  innerhalb 
des  Gefäßes  gebildet  w4rd,  und  ('rnveilhier  schloß  daraus,  daß 
jede  Entzündung  in  einer  Blutgerinnung  bestehe.  Auch 
in  den  Kapillaren  kann  nach  Cruveilhier  ein  derartiger  Ent- 
zündungsprozeß entstehen,  den  er  mit  Kapillar  Phlebitis  be- 
zeichnete, und  die  der  Stase  der  deutschen  Autoren  entsprach. 

Li  dieses  Kapillarvenensystem  hatte  Cruveilhier  nun  auch 
die  Urspningsstätte  des  Krebses  verlegt  (cfr.  S.  108).^) 

iletastase  und  Kapillarphlebitis  waren  damals 
identische   Begriffe. 

So  beschreibt  z.  B.  auch  Kokitansky-)  die  metastatischen 
Vonränjre  beim  Carcinom,  die  nur  bei  dem  höchsten  Grade  der  Krebs- 
krase  vorkommen,  als  die  P^olge  einer  Infektion,  durch  Aufnahme  von 
Krebsblastem  oder  Krebszellen  selbst,  in  die  Lymph-  und  Blutgefäße 
foltrendennaßen :  ,.Das  Blastem  gelangt  tlieils  durch  Imbibition,  theils 
wird  es  ohne  oder  zugleich  mit  der  Krebszelle  in  offene  Ljuiph-  oder 
Blutjöfefäße  aus  dem  ulcerierenden  Aftergebilde  aufgenommen,  oder 
aber  es  gelangt  in  die  Blutmasse,  indem  der  Krebs  von  außen  her 
in  das  Lumen  hineinwuchert.  Derlei  Infektionen  veranlassen  an  Ort 
und  Stelle  oder  aber  entfernt  von  diesen,  in  gi'oßen  Gefäßen  sowohl, 
TO  jranz  besonders  in  der  Kapillarität,  Gerinnungen  des  Blutes  in 
Form  von  Ablagerung  sog.  Metastasen  (Kapillarphlebitis)  krebsiger 
Natnr." 

VogeP)  konnte  eine  Erklärung  für  diesen  Vorgang  nicht  geben. 
J"^  vermutete,  daß  die  „Krebsdisposition"  imstande  sei,  an  melireren 
Orten  zugleich  oder  nacheinander  (leschwülste  hervorzurufen,  aber  er 
gesteht  selbst  zu,  daß  er  nur  Vermutungen  ausspreche. 

Die  Beobachtungen  über  sekundäre  Ablagerungen  häuften  sich 
nun.  Schraut^)  beschrieb  eine  Metastase  des  rechten  Beins  bei 
^ineni  Blasencarcinom,  Virchow*^)  eine  metastatische  Atfektion  des 
Myokard  bei  einem  Lippencarcinom,  und  1850  veröffentlichte  Olliet 
einen  V-dU  von  Kectumearcinom  mit  Metastasen  im  Omentum. 

Derartige  Beobachtungen  wurden  nun  auch  von  vielen  anderen 
Autoren  gemacht.  Aber,  wie  diese  Metastasen  zustande  kämen,  darübei- 
herrschten  viele  Kontroversen. 

Wir  ha!)en  schon  vorhin  eröilert,  weicht*  Krklärung  Kecamier 

'('fr.  auch  Güiisbiir^r:  (Studii'ii  zur  spez.  Patliol.,  Bd.  I.  S.  217,  Lt-ipzijj 
184')- 4Hi,  der  die  Entstehunjif  des  Mjirkschwuuims  aus  finem  Bliitjjfcriniisel  in  den 
Kajüllareu  annalim. 

•.  Handbuch  der  allir.  Patholo^ri,..  184ß.  IM.  1.  S.  H4H.    . 

':  Pathcl.  Anat..  Bd.  I.  S.  272. 

V'  Zeitschr.  f.  rat.  Med..  1854,  VA.  V.  p.  IHH. 

')  Verh.  d.  Würzb.  med.  (ies.,  Bd.  I,  p.  lüH. 
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für  diesen  Vorgang  gegeben  hat.  Johannes  Müller  glaubte,  daß 
sog.  Keimkörner  im  Blut  als  fein  verteilte  Masse  kreisen,  an  ge- 
eigneter Stelle  niedergeschlagen  werden  und  dort  ähnliche  Tumoren 
hervorrufen. 

Dieser  sog.  Müllerschen  Germinationstheorie  trat  nun 
Virchow  entgegen.  Er  nahm  an,^)  daß  in  dem  Maße  als  ein  örtlicher 
Pi-ozeß  sich  intensiver  gestaltet  und  seine  Beziehungen  zu  der  Gesamt- 
ökonomie zahlreicher  und  mannigfaltiger  werden,  er  um  so  mehr 
selbst  auf  entfernte  Vorgänge  erregend  und  bestimmend  einwirke, 
daß  also  eine  unmittelbare  Leitung  durch  Gefäße  und  Nerven  zum 
Zustandekommen  einer  Metastase  nicht  nötig  sei. 

Diese  Virchow'sche  Erklärung  beruht .  also  auf  demselben 
Prinzip  wie  die  B^camier'sche, —  also  auf  einer  Art  Femwirkung 
oder  Sympathie.  Hatte  man  doch  seinerzeit  das  gleichzeitige  Vor- 
kommen von  Uterus-  und  Mammakrebs  als  sympathische  Krebse  be- 
zeichnet (Hodgkin,  Rust,-)  Lisfranc^)  u.  a.). 

Weder  die  Mü Herrsche  Keimtheorie,  noch  die  Recamier- 
VirchowVhe  Feniwirkungstheorie  konnten  aber  das  Dunkel  auf- 
hellen, welches  über  diese  metastatischen  Prozesse  gelagert  war. 

Da  schienen  die  La ngenbeck'schen  Experimente  endlich  einen 
Fingerzeig  zu  geben,  auf  welche  Art  solche  metastatischen  Prozesse 
zustande  kommen  könnten. 

Vogel*)  hielt  diese  Art  der  Ausbreitung  nicht  für  unwahr- 
scheinlich. Es  können  nämlich  Krebszellen  in  die  durch  die  Er- 
weichung des  Krebses  geöffneten  Venen  und  Lymphgefäße  eindringen, 
mit  dem  Inhalt  derselben  weiter  geführt  werden  und  in  den 
Kreislauf  gelangen:  sie  bleiben  dann  aber  wegen  ihrer  Größe 
in  den  kleinen  Kapillargefäßen  stecken,  entwickeln  sich  dort 
weiter  und  können  so  zu  sekundären  Krebsgeschwülsten  Veran- 
lassung geben. 

Die  Bedenken  jedoch,  die  Vogel  gegen  diese  Erklärung  der 
li  a  n  g  e  n  b  e  c  k'schen  Experimente  hatte,  haben  wir  schon  oben  i S.  169) 
angetuhrt. 

Si»hon  vor  dem  Langenbeck'schen  Vei*such  hatte  ein  fran- 
zösischer Foi^cher,  Parent  Duchatelet,*)  eine  Erklärunjr  des 
metastatischeu  Pivzesses,  von  dem  er  einen  Fall  (Gehiin-  und  Mamma- 
kivbs^  veivffentlichte,  zu  geben  vei-sucht  und  die  Metastase  (Du- 
chatelet  gebrauchte  direkt  diese  Bezeichnung)  als  eine  Auf- 
s a u IT u n li*  d e s  Krebses  u n d  A  b  1  a ir e r u n ir  an  einer  andere n 
Stelle,  erklärt, 

Beirin*'-  hatte  diese  Erklärung  als  eine  H^innhese  bezeichnet. 
Eine  wichtige  Entdeckung  machte  jedoch  Schröder  v.  d.  Kolk") 
im  Jahre  ISTvS.  die  ireeiirut^t  war,  eine  Erklärunir  für  den  metastati- 
schen   Pivzeß    zu    ireben.      Er    fand    nämlich    Krebszellen    in    an- 

•  Vrrh,  »l  vhys.  ii\»hI  lits,  t.  Würiburc.  IM.  I.  INM. 

•  Kust's  V  hiruririo.  IM    lll.  S.  ,Vhv 

^    VorUv  ül»tT  Kr^nkh.  iio>  Tirrus.     l\ut^'h  v»  v.  K-.hr*:ud.     Leipzii:  1839. 

*  :    v\  >.  i:»5» 

"^    ZititTt  Ki  Ktv.Hiuür  1    o.    >,  UU    Kl.  U.  p    UX\ 

*  i'fr    S    UU. 

Ja  Ab  l.uiluii;  v\M:r^il  IT;*T  !N>?  .  Ar..^Tov.:  iv.  H  I'ün«!.  Entdei*ker  der 
tlÄslisv'h-.  u  FA«iiru  v.r;  S»j»uir.ir.  »In-  r:.:i<*k^r  Itw  r  HiMiUii  ui.d  Vrrbrvitunir  vv-n 
Krtb-sEtlltu  irj  l'ii'.kT\'.<  \.u  Kr:b>  .v.-.i  Kiut'.vu  d:r>':<  rr^x:^::.!»^*  am"  eine  v^rzu- 
sthiuttiJe  0|'. ta::  -'..     Ir.  N    l-.r..  I.av..-:    ^- ;:    lNv> 
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scheinend  gesundem  Gewebe,  weit  entfernt  von  dem 
Primärtumor  und  riet  auf  Grund  dieses  Befundes  weit 
imGesunden  zu  operieren.  Doch  blieb  diese  vereinzelte  Be- 
obachtung damals  unbeachtet. 

Die  Langenbeck'schen  Versuche  hatten  auch  Veranlassung 
gegfeben.  nunmehr  die  Kontagiosität  des  Krebses  als  eine  unumstöß- 
liche Tatsache  hinzustellen.  Doch  war  Bruch  einer  der  ei^sten 
Autoren,  der  sich  gegen  diesen  angeblichen  Beweis  erklärte,  indem 
er  den  Langenbeck'schen  Versuch  als  eine  Transplantation 
von  Krebszellen,  aber  nicht  als  eine  Impfung  be- 
zeichnete. 

Velpeau^)  z.B.  sprach  schon  von  einer  Kontaktinfektion 
der  Vagina  bei  Carcinom  der  Cervix  uteri.  \\'ir  werden  auf  dieses 
Thema  noch  späterhin  zurückkommen. 

Die  Aufklärung  des  Problems  des  metastatischen  Prozesses  war 
ako  trotz  aller  Bemühungen  bisher  nicht  gelungen  und  blieb  erst 
einer  späteren  Zeitepoche  vorbehalten. 

Nichtsdestoweniger  beschäftigte  man  sich  eifrig  weiter  mit  dem 
Studium  des  Wachstums  des  Krebses  an  Ort  und  Stelle  und 
der  Art  seiner  Ausdehnung  auf  die  Nachbarschaft. 

In  der  vonnikroskopischen  Zeit  nahm  man  an,  daß  der  Krebs 
durch  Assimilation  der  Gewebe,  selbst  der  Knochen, 
wachse;  auf  welche  Weise  dies  geschieht,  darüber  konnte  man  sich 
natürlich  keine  Vorstellung  machen. 

Schon  im  Jahre  1836  erklärte  z.  B.  G  od  eile-)  den  Krebs  für 
einen  organisierten,  aber  fonnloseu  Körper,  der  sich  anfangs  ohne 
Einheit  des  Planes  zu  entwickeln  scheint,  dem  Teile,  in  deren  Schoß 
er  abgelagert  worden  ist,  und  an  denen  er  als  Parasit  adhäriert, 
jrewissennaßen  untertänig  sind.  Von  diesen  Teilen  zehrt  der  Parasit, 
j<päter  aber  verwendet  er  deren  Substanz  und  ernährende  Elemente 
zp  seinem  Nutzen,  bildet  daraus  besondere  (^ewebe,  Getaße  oder 
SeiTen.  Kr  befallt  deshalb  hauptsächlich  die  der  Ernährung  und 
Reproduktion  gewidmeten  Organe,  besonders  solche,  die  Oeffnungen 
haben. 

Man  stellte  sich  also  den  Krebs  als  einen  dem  Organismus 
fremden  Parasiten  vor,  der  sich  hauptsächlich  an  reichlich  ernährten 
Organen  ansiedelt,  wo  er  auch  auf  seine  Kosten  kommt,  und  nicht 
zufrieden  mit  dieser  (lastfreundschaft,  frißt  er  die  ihn  ernährenden 
Organe  vollständig  auf.  Eine  solche  Anschauung  fand  man  damals 
nicht  nur  allgemein  bei  den  praktischen  Aei-zten  verbreitet,  sondern 
auch  noch  am  Ende  der  40er  Jahre  in  den  gangbareten  deutschen 
Handbüchern  ausgesprochen. 

VogeP)  glaubte,  daß  das  Wachstum  des  Krebses  dadurch  statt- 
fiiide,  daß  durch  eine  gewisse  Keizung  auf  die  Umgebung  ein  hyper- 
äinisches  Exsudat  entsteht,  welches  wiederum  in  Krebsmasse  uni- 
irewaudelt  wird;  deshalb  wird  der  Krebs  auch  nicht  wie  beim  Tuberkel 
infolge  einer  Eiterung  vom  gesunden  (Tewebe  durch  eine  Demar- 
kationslinie  abgegrenzt,   sondern   wuchert   immer  weiter.    Diese  Be- 

Vi  1.  V.  LS.  144)  p.  544. 

'i  Kerne  med.     Mai-Juni  1HH(). 
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)  Path.  Anat.,  Bd.  I,  p.  271. 
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Vermehrung  beim  Krebse  kennen  zu  lernen,  und  Förster^) 
stellte  den  Beginn  und  das  Wachstum  des  Krebses  folgendermaßen 
dar:  Zuerst  zeigen  sich  kleinere  und  größere  Haufen  von  Kernen 
zwischen  den  Faserbündeln  der  Muscularis.  Die  Kerne  zeigen  oft 
«Spuren  von  Teilung  und  wachsen  durch  Zunahme  ihres  Inhalts.  Aus 
dem  einfachen  Kern  werden  allmählich  colloidhaltige  Körper,  die 
Förster  als  Kernblasen  bezeichnet,  mit  zarter  Wandung  und 
iomogenem,  glänzenden  Inhalt. 

Die  Kemblasen  drängen  nun  die  Fasergewebe  auseinander  und 
bilden  Maschen.     In  dem  halbmondförmigen  Inlialt   zeigt   sich    ein 
glänzender  Kern,  der  allmählich  granuliert  wird.    Späterhin  erfolgt 
dann  kolloide  Umwandlung  der  Kerne  und  des  Zellinhalts. 

Aber  auch  den  anderen  spezifischen  Bestandteilen  des  Krebses, 
nämlich  dem  Krebssaft  und  dem  Stroma  wurde  späterhin  ein  Einfluß 
Auf  das  Wachstum  des  Krebses  zugeschrieben.    Nach  K.  Wagner  * ) 
*?ntstehen  neben  und  zwischen  den  schon  vorhandenen  Alveolen  mitten 
im  Stroma  oder  in  der  Kapsel  des  Krebses  aus  den  Bindegewebs- 
köri)em  beider  Teile  neue  Alveolen  dadurch,  daß  die  Bindegewebs- 
Jcörperchen  länger  und  breiter  werden  und  in  Zusammenhang  mit- 
einander treten. 

Bisher  haben  wir  die  Rolle,  die  das  Bindegewebe,  die  Lymph- 
ßrefaße,  die  Zellen,  der  Krebssaft  und  das  Stroma  bei  dem  Wachstum 
<l^.s  Krebses  spielen,  erörtert. 

Eine  wichtige  Frage  war  noch  die:  welchen  Einfluß   haben  die 
Hutgefäße  auf  das  Wachstum,  und  auf  welche  Weise  entstehen 
^ie  in  dem  Tumor? 

Diese  Frage  spielte  in  der  Pathologie  des  Krebses,  wie  wir  schon 
^^'iederholt  gesehen  haben,  eine  große  Rolle. 

Von  vielen  Autoren  wurde  überhaupt  bestritten?  daß  der  Krebs 
eigene  Blutgefäße  besitze.  Selbst  VogeP)  noch  behauptete,  daß  die 
^^'enijrsten  Krebse  neugebildete  Gefäße  hätten ;  nur  der  Blutschwamm 
•  Fnngus  haematodes)  weise  solche  auf. 

Andere  Autoren  wiederum,  wie  z.  B.  Ginge*)  glaubten,  daß  die 
Neubildungen  durch  Verlängerung  und  Hereinwachsen  der  alten  Ge- 
ftße  in  das  neue  Gewebe  entstünden. 

Dann  wiederum  nahm  man  an,  daß  in  dem  Krebstumor  nur 
Arterien  vorhanden  wären,  weil  man  nur  von  den  Arterien  aus  die 
Krebse  injizieren  konnte,*)  während  Cruveilhier*)  nur  Venen  im 
Krebse  konstatiert  haben  wollte. 

Erst  Johannes  Müller")  behauptete,  daß  überall,  wo  Arterien 
•**ind,  auch  Venen  sein  müssen;  dieser  Ansicht  waren  auch  Robin, 
L«ebert,  Gerlach  und  viele  andere  Autoren,  so  daß  man  endlich 
*öi  Knde  der  Blastemperiode  auf  den  Standpunkt  angelangt  war, 
^aß   der  Krebs  sowohl  neugebildete  Arterien,  als  auch  Venen  besäße. 


')  1.  c.  8.  149. 
u-  'i  Ernst  Leberecht  (1829—88).  innerer  Kliniker  in  Leipzij?.   im  Arch.  f.  phys. 

Heilkunde.  1857.  p.  InH. 

*i  AUjf.  Pathol.,  Bd.  I.  J^.  268. 

*i  Atlas,  Lief.  1,  ::?.  4. 
,^  _         *)  Lespinasses.    Specim.  anat.  pathol.  de  vasis  novor.  pseudom.    Kheno-Traject. 
"^-»    p.  33. 

*i  ('fr.  S.  129. 

~)  ibidem. 


176  in.  Die  Blastemtheorie. 

Auch  die  Art,  wie  diese  neuen  Gefäße  sich  bilden,  suchte  man 
durch  mikroskopische  Erforschung  zu  ergründen. 

Hodes  ')  behauptete,  daß  aus  dem  mit  Körnchen  geschwängerten, 
carcinomatösen  Saft  sich  Zellen  bilden,  die  sich  zu  Fasern  entwickeln. 
Saft  und  Zelle  werden  dann  von  einer  Hohlfaser  eingeschlossen,  und 
so  entsteht  ein  Gefaßnetz,  das  selbständig  ist. 

Wissenschaftlich  stellte  jedoch  Bruch  die  Entstehung  diesei 
neuen  Blutgefäße  im  Krebstumor  folgendermaßen  dar.  Nach  Bruch 
bilden  sich,  wie  beim  Embryo,  mit  den  Organen  auch  neue  Gefäße 
aber  die  in  der  Krebsgeschwulst  gebildeten  Gefäße  unterscheiden 
sich  wesentlich  von  denen  im  normalen  Gewebe,  da  in  letzterem  FaUe 
die  Gefäße  mehrhäutig  wären. 

Zuerst  also  bilden  sich  nach  Bruch  Blutrinnen.  Die  Bildung 
der  Gefäßwände  erfolgt  nun  nach  dem  Henle 'sehen  Faserbildungs- 
gesetz; die  Kerne  ordnen  sich  der  Länge  nach  an,  und  das  Blastem 
zerfallt  in  Fasern.  Die  jüngsten  Partien  der  Geschwulst  sind  daliei 
am  blutreichsten.  Die  neuen  Gefäße  treten  mit  den  alten  in  Ver- 
bindung und  bilden  ein  Collateralsystem  (Carswell). 

Wir  haben  bisher  die  Ansichten,  die  über  die  Entstehung, 
Struktur,  Veränderung  und  Wachstum  des  Krebses  unter  der  HeiT- 
schaft  der  Blastemtheorie  vorherrschend  waren,  erörtert,  und  müssen 
hier  noch  einen  ätiologischen  Faktor,  der  auch  von  jeher  die  Gemüter 
aller  Krebsforscher  beschäftigt  hat,  in  den  Kreis  unserer  Betraclitung 
ziehen,  nämlich,  ob  der  Krebs  ein  lokales  Uebel  sei,  oder  durch  eine 
allgemeine  Diathese  bedingt  wird. 

AVir  haben  im  Laufe  unsrer  Abhandlung  gesehen,  wie  Jahrhunderte 
lang  der  Krebs  als  eine  Allgemeinerkrankung  aufgefaßt  wurde,  aul 
Grund  der  Beobachtungen,  die  man  in  bezug  auf  Rezidive  und  sekun- 
däre Erkrankungen  gemacht  hatte. 

Man  glaubte  diese  beiden  Erscheinungen  nur  durch  die  Annahme 
♦'iner  All^emeinerkrankung  erklären  zu  können. 

A\'orin  diese  Diathese  bestand,  in  welchen  Gewebssäften  oder 
(jrganteilen  dieselbe  ihren  Sitz  hatte,  darüber  forschte  man  nicht 
weiter;  man  fand  sich  mit  allgemeinen  Hypothesen  ab.  Die  Atra 
bilis,  die  ])lastische  Lymphe  etc.  waren  feststehende  Begriffe,  die  man 
als  gegeben  betrachtete,  und  über  deren  Wesen  man  weiter  keine 
l^etraclitungen  anstellte. 

Peyrilhe-)  war,  wie  wir  gesehen  haben,  der  erste  Autor,  der 
behauptete,  daß  der  Krebs  im  Beginn  lokaler  Natur  sei,  und  ei^st 
hpät4'rhin  zu  einer  Allgemeinerkrankung  führe. 

Aber  diese  lokale  Theorie  der  Krebserkrankung  fand  nicht  viele 
Anhänger.  Lobstein,  Bayle,  Cayol-^)  waren  Anhänger  der 
Oiathi'SHulehiv,  während  Broussais  und  seine  Schüler,  besondei-s 
lUtiriUj^j  wiederum  die  Theorie  von  Peyrilhe  verteidigten: 
Kjrherand,  gleichfalls  ein  Anhänger  von  Broussais,  stand  aul 
'U^iHiit^lUm  Stauilpunkt,  eiklärte  aber  die  Diathese  erst  für  eine  Folge 
iim   Heworption  von  Materie  in  die  Körpersäfte  (Nosographie  chirur-g 

'    yyant'Ur   t    mt.  MimI.  von  Heule  und  Pteiüer,  Bd.  I,  H.  I.  1842. 
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Immer  drehte  es  sich  hierbei  um  die  Frage:  „Wie  sind  die 
Rezidive  anders  zu  erklären,  als  durch  eine  Diathese  ?"* 

Schon  an  der  angeführten  Stelle  gab  B  e  g  i  n  Erklärungen  dafür 
ab.  wie  das  Rezidiv  auch  ohne  Diathesenlehre  möglich  wäre,  \vie 
besonders  durch  das  Zurückbleiben  von  Krebskeimen  nach  nicht  voll- 
ständig: gelungener  Operation  ein  Rezidiv  zu  erklären  wäre,  aber 
trotzdem  finden  wir  noch  lange  Zeit  nachher,  bis  spät  ins  19.  Jahr- 
hundert hinein,  Anhänger  der  Diathesenlehre,  wie  Lebert.  Broca 
und  viele  andere  Autoren,  besonders  aus  der  Wiener  Schule,  die 
als  Anhänger  der  Krasenlehre,  eine  allgemeine  Diathesenlehre  bei 
der  Krebskrankheit  als  unbedingt  nötig  voraussetzten. 

Die  Anhänger  der  Diathesenlehre  nahmen  von  vornherein  eine 
Allgemeininfektion  des  Körpers  an  und  glaubten,  daß  der  Tumor 
nur  die  lokale  Erscheinung  einer  Allgemeininfektion  wäre,  etwa  wie 
der  Schanker  für  Lues  und  der  Tuberkel  für  Tuberkulose.    So  er- 
klärte z.B.  Delpech  (cfr.  S.  93),  daß,  „tout  cancer  et  le  sjTnptöme 
dune  Diathfese  sui  generis",  und  etwa  34  Jahre  später,  im  Jahre  1850, 
i^hildert  J.  Simon  *)  die  Krebsgeschwulst  als  unter  dem  Drucke  einer 
konstitutionellen  Notwendigkeit  erwachsen  und  den  Krebs  selbst  als 
♦'ine  Vorrichtung  zur  Ausscheidung  «der  Krebsmaterie. 

Die  Folge  dieser  Ansichten  war  selbstverständlich  die  trostlose 
Prognose  und  die  Hoftnungslosigkeit  einer  radikalen  Heilung,  die 
Lebert  zu  dem  Ausspruch  verleitete: 

•,Le  Cancer  est  un  vice  humoral  diathesique  inconnu  dans  sa 
nature  hereditaire  et  incurable.  Le  (-ancer  r6cidive  ä  peu  pr^s  con- 
>tamnient.^ 

P.  J.  S.  T  e  a  1 1  i  e  r  ^)  nahm  eine  vermittelnde  Stellung  ein  zwischen 
^^r  lokalen  und  Diathesentheorie  und  glaubte  annehmen  zu  müssen, 
^^^  jeder  Krebserkrankung  eine  Prädisposition  zugrunde  liege, 
ttnter  welchem  Begritt*  er  eine  Reihe  von  Faktoren  zusammenfaßte, 
^i^  2.  B.  die  Erblichkeit,  Menstruationsanomalien,  Müßiggang.  Haut- 
aussrhläge  usw.  In  derselben  Arbeit  erklärte  er  auch,  daß  die  Kachexie 
^j  der  Krebskrankheit  durch  Aufsaugung  von  Krebsjauche  durch  die 
"liitadem  entstehe. 

Die  Cachexie  wurde  oft  mit  der  Diathese  und  die  Prädisposition 
^it  der  Infektion  verwechselt,  z.  B.  von  Kobert*)  u.  a. 

Die  Anhänger  der  lokalen  Theorie  stellten  folgendes  Schema  auf  : 
|x**^iiles  Entstehen,  \\'achstum,  Generalisation  und  Cachexie,  die  das 
''-'idstadium  der  Infektion  darstellt. 

Johannes  Müller  stand  im  allgemeinen  auch  auf  dem  Stand- 
'**^nkt  daß  der  Krebs  eine  Allgemeinerkrankung  sei,  gab  aber,  ge- 
•""^Qt^t  auf  einzelne  Berichte  von  radikalen  Heilungen,  zu,  daß  bis- 
^^'eil^n  auch  eine  lokale  Entstehung  möglich  sei. 

Man  bemühte  sich  vergeblich,  die  Geheimnisse  dieser  Diathese 
^U  t*rforschen;  Ginge  glaubte,  daß  der  Krebs  als  Ausscheidungs- 
^*^*><lukt  oder  als  chemische  Veränderung  der  Pioteinstoffe  aufzulassen 
^Vnrtf.    Wie  wir  gesehen  haben,  hatte  man  das  Blut  chemisch  und 

*)  Lecturea  on  jareneral  anatomy.    iLaucet.  .luli  IH-M).! 

*i  In  üieiner  von  der  Lyouer  Fakultät  (derselben  Fakultät,  die  aurh  die  Arbeit 
v>n  peyrilhe  1773  mit  einem  Preise  bedachte)  preisgekrönten  Arbeit:  l>u  Cancer  de 
'^  naatrice,  de«  »es  causes,  de  son  dia^ostic  et  de  son  truitement.  Paris  1886. 
'*     B.  Baülere.) 

')  Robert:  L'art  de  prevenier  le  Cancer  du  »ein.     1812. 
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Encephaloid ;  im  Jahre  1812  stellten  Bayle  und  CayoP)  die  Ulc^res 

cancereux  und  den  Cancer  m^lanique  als  besondere  Abart  des  Krebses 

auf:  im  Jahre  1816  hatte  Otto  den  Gallertkrebs  als  eine  Form  des 

Scirrhus  erkannt  (S.  113);  dann  schied  ('ruveilhier -}  im  Jahre 

1^7  den  Colloidcancer  vom  Krebs,  weil  er  keinen  Krebssaft  enthielt; 

As tley  Cooper*)  (1830)  trennte  Knochen-,  Knorpel-,  tuberkulöse 

nnd  5>7philitische  Geschwüre  vom  Krebs. 

Vor  Beginn  der  histologischen  Periode  betrachtete  man  noch  den 

Blntr  und  Pigmentki-ebs  als  besondere  Varietäten  des  Krebses,*)  und 

englische  und  französische  Forscher  stellten  viele  Formen  des 

Krebses  auf  Grund  grob  anatomischer  Merkmale  auf.    So  sprach  man 

von  emem  Chondroid  (R6camier),  Nephroid,  Apinoid  (Engländer, 

cfr.  8.  157j,  Pancreatic  Sarcoma  (Abernethy),  Cancer  napiforme 

iRecamier),  Tissu  lardace,  —  Varietäten,  die  man  in  Deutsch- 

I  Ä  nd  weiter  nicht  anerkannte.    So  teilte  z.  B.  auf  Grund  derartiger 

ä^ciSerer  Merkmale  auch  Robert  Cars well*)  die  Afterprodukte  ein 

in  :   Carcinoma,  Pyonoma  (Eitergeschwulst),  TjToma  (Käse  =  Tuberkel), 

-\I^lanoma  und  Lithoma. 

Als  man  dann  mit  Hilfe  des  Mikroskops  den  feineren  Bau  der 
Ci^«chwülste  kennen  lernte,  glaubte  Johannes  Müller®)  beim 
t  Jarcinom  histologisch  mehrere  Formen  unterscheiden  zu  können,  näm- 
lieh  das  C'arcinoma  reticulare,  alveolare,  melanodes  und  medulläre. 

Dann  trennte  Lebert')  das  Cancroid  vom  Krebs,  weil  es  die 
'Spezifische  ZeUe  nicht  enthielt  und  Hannover^)  aus  dem  gleichen 
^^riind  das  Epithelioma. 

Eine  wissenschaftliche  Trennung  der  Geschwülste  überhaupt  in 

^^^'tfi  Gruppen  hatte,  wie  wir  gesehen  haben,  zuerst  L  a  e  n  n  e  c  •)  (1804 ) 

^orgenommen.*®)   Auf  Grund  der  B  i  c  h  a  t 'sehen  Gewebelehre  teilte  er 

••ie  Geschwülste  in  homologe  und  heterologe  ein.    Wir  haben  an  dieser 

^^^Ue  auch  auseinandergesetzt,  was  Laennec  unter  homologen  und 

"^terologen  Tumoren  vei-stand;  dann  schied  Lobstein '^)  im  Jahre 

^H29  die  Geschwülste  in  homöoplastische  und  heteroplastische,   und 

^Ä"    haben   auch    an   der   betreffenden   Stelle   geschildert,   wie   sich 

*-'>bstein   die   Bildung   dieser   beiden   Tumorengnippen   voi-stellte, 

^^*1  endlich  klassifizierte  Lebert^*)  im  Jahre  1845  die  Geschwülste 

^^^•h  ihren  Elementen  in  homöomorphe  und  heteromorphe  Tumoren. 

Allgemein   wurden   die   homologen   resp.   homöopla>?tischen   oder 

j™*>mrH)morphen  Geschwülste  als  gutartiger  Natur  angesehen,  während 

^J^   heterologen  resp.  heteroplastischen  und  heteromorphen  Tumoren 

**J>^  bösartige  Aftergeschwülste  anerkannt  wrurden. 

Wir  haben  auch  schon  erörtert,  w  ie  einzelne  Tumoren,  besonders 

».  rfr.  S.  94.  «)  Cfr.  {<.  108.  »)  Cfr.  JS.  88.  *)  1.  c.  JS.  11«. 

\  1.  c.  :<.  151.  •)  Cfr.  .S.  129.  •)  8.  IHo.  ^)  8.  137.  »)  8.  91. 

y  .  *•(  IHe  x^ichtijrste  Literatur  über  die  EinteUimg:  der  (teschwülgte  in  der  früheren 
^^^  Ändet  »ich  bei  J.  J.  Plenck:  Xovum  Hvatema  tiimoruui.  Vienniae  1767.  Dict. 
jl*^'*  **^.  med..  T.  56,  p.  107;  dann  bei  .1.  Abernethy:  An  attempt  to  form  a  claHtüi- 
-p**^i<»n  of  tamour?.  8urg.  observ.  London  1804:  Laennec:  Dict.  des  sc.  med., 
\V-^^-  P-^:  Meyen  1.  c.  8.  115.  Schönlein:  Alljr  Pathol.  und  Therapie,  2.  AuH., 
^  Ui-xburjc  1832,  *  Bd.  III,  8.  425.  unterH4»hied  noch  ein  Kreb»carcinom  der  Arterie 
^yj**^*^?"*™*  ^^^  Chirur$f«»nK  (arcinom  der  Vene  (Melanose  Laennec's».  den  Mark- 
^^^'»mm  nnd  den  Blutuchwumm  iFuntifus  haematode»)  als  Krebs  der  Nerven.  .loh. 
"^Ull^f  1  ^  ^  128.    F.  Th.  Frerichs:  I>e  Polvponim  stnictura  penitiorc.    Leerae  184H. 

»I  8.  100. 

'»I  ar.  8.  184. 
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werden  müssen,  deren  Elemente  histologisch  von  denen  des  normalen 
Korpers  mehr  oder  weniger  abweichen,  und  die  ihrer  Natur  nach 
nieder  zerfallen,  in  Erweichung  übergehen  und  die  sie  umgebenden 
oder  von  ihnen  umschlossenen  Organteile  in  diesen  Zerstörungsprozeß 
mit  hineinziehen. 

Dieses  „fremde  Element",  in  welchem  Vogel  aber  nicht,  wie  wir 
schon  erörtert  haben,  die  spezifische  Lebert'sche  Zelle  erblickte,^) 
ein  Element,  das  sich  oft  nicht  in  allen  Entwicklungsstufen  mit  Sicher- 
heit von  den  homologen  unterscheiden  läßt,  bildet  nun  die  Grund- 
lage der  VogeTschen  Einteilung. 

Da  dieses  fremde  Element  nicht  immer  mit  Hilfe  des  Mikroskops 
gefunden  wird,  so  ist  es  nach  Vogel  oft  unmöglich,  histologisch  zu 
bestimmen,  ob  eine  Geschwulst  gut-  oder  bösartig  ist.  Hier  ent- 
scheidet mehr  der  klinische  Verlauf!  Außerdem  haben  auch  nach 
Voirel  die  Gewebe,  wo  die  Neubildung  entsteht,  einen  Einfluß 
kommt  dieser  ganz  zur  Geltung,  dann  entstehen  homologe,  ist  er  aber 
unzureichend,  dann  bilden  sich  heterologe  Tumoren. 
Zu  diesen  rechnete  nun  Vogel 

1.  den  Zellenkrebs  (Markschwamm),  2.  den  Faserkrebs  (Scirrh), 
3.  den  melanotischen  Krebs  und  4.  den  Gallertkrebs. 

Auch  AMrchow  teilte  die  Geschwülste  in  homologe  und  hetero- 
loge ein.  wenn  auch  in  ganz  anderem  Sinn  als  L  a  e  n  n  e  c  und  Vogel. 
Virchow*s  Einteilung  stammt  allerdings  aus  einer  schon  etwas 
j^päteren  Epoche,  doch  glauben  wir  des  Zusammenhanges  wegen  diese 
Lehre  hier  schon  anführen  zu  müssen. 

Virchow  stand  auf  dem  Standpunkt,  daß  der  Krebs  keine 
dem  Organismus  fremde  Elemente  enthielte.  Unter 
Heterologie  der  (jeschwülste  verstand  Virchow'^)  die  ungehörige 
Art  ihrer  Entstehung  oder  ihres  Vorkommens  und  zwar  dadurch,  daß 
ein  (rebilde  erzeugt  wird  an  einem  Punkte,  wo  es  nicht  hingehört, 
oder  zu  einer  Zeit,  wo  es  nicht  erzeugt  werden  soll,  oder  in  einem 
örade,  welcher  von  der  typischen  Norm  des  Körpers  abweicht. 

.Tede  Heterologie  ist  also  nach  Virchow,  genauer  bezeichnet, 
entweder  eine  Heterotopie  (Aberratio  loci),  oder  eine  Heterochronie 
'Aberratio  temporis),  oder  Heterometrie  (quantitative  Abweichung). 
I^tiffi^emäß  ist  auch  nicht  jede  heterologe  Geschwulst  maligner  Natur. 
Immer  handelt  es  sicli  aber  nach  Virchow  um  ein  (4ewebe, 
'l^j^  auch  im  normalen  Oiganisnius  vorkommt.  Zu  den  bösartigen 
^Geschwülsten  rechnete  Virchow  nun  zu  der  Zeit,^  als  er  noch  der 
Blastemtlieorie  anhing :  '* ) 

1.  das    Encephaloid,    wenn    das    Bindegewebe    besonders 
stark  entwickelt  ist  (NogeTs  Fast^rkrebs), 

2.  den  Markschwamni.  wenn  (li(**Z eilen  bescmders  entwickelt 
sind  (VogeTs  Zellenkrebs i, 

3.  die  Melanose,  bei  Anwt\senheit  von  pigmenthaltigen  Zellen 
(Vogel's  Pijnnentkiebs). 

4.  das  Carcinoma  teleantriect.  (Müller),   wenn   die  (iefäße 
stark  entwickelt  sind  (Vogel's  (lefäLikrebs). 

.    Außerdem  stellte  Virchow  noch  die  (iruppe   der   hämorrha- 
-^•^••hen  Krebse  auf. 


'  <'tr.  auch  S.  142. 

^' «dlularinitholoifi«',  4.  Aufl..  1S71.  S.  b\l 
'  Virchow's  Archiv,  1S47.  J;<1.  1. 
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1^2  ^^^-  ^^*^  Blasteintheorie. 

Virile  Krebsforsclier  glaubten  mm  in  der  klinischen  Einteilung 
der  (Teschwülste  eine  l)essere  Dilterenzieruno:  vornehmen  zu  können, 
als  auf  Gnind  <les  bisher  ^reitenden,  anscheinend  mehr  Anssenschaft- 
lichen  histoloprischen  Prinzips.  So  unterschied  z.  B.  Schuh  M  einfach 
KUtarti^e   und   bösartige  Tumoren  und  rechnete  zu  den  ei-steren: 

1.  die  ei)idennidalen  Gebilde  (^^'arzen  etc.), 

2.  die  epithelialen  Gebilde  ( weiße  Wülste  im  Munde!). 

3.  zelljrewebi<re  Gebilde  ((  undylome). 

4.  P^iser^eschwülste  (Fibroidei. 
f).  PVttKeschwülste. 

0.  Knorpeljreschwülste. 

7.  Osteoide. 

8.  den  Getaßschwamm  (Tumor  erectilis). 

9.  das  Sarkom  (Muskelfaserpreschwulst), 
10.  ('ystt»n  ohne  Parenclnm. 

Alle  diese  Tumoren  bezeichnete  S  c  h  u  h  als  h  o  m  ö o  p  1  a  s  t i  s  c  h  e. 
Auf  der  Grenze  zwischen  ffutarti^'^en  und  bösartisfen  Tumoren 
stehen  nach  Schuh: 

das  ( ' ystosarkom,  das  Steatom.  Neurom  und  die  Epulis. 
Zu  den  bösartigen  gehören: 

1.  dei-  bündeltormigre  Ki-e))s,  2.  der  bläschenförmige  Krebs.  3.  der 
Gallert  krebs. 

Diese  drei  Tumoren^ruppen  sind  aber  weniger  bösartig  als 

4.  der  flache  Krebs,  5.  der  Epithelialkrebs.  6.  der  Faserkrebs 
oder  Scirrhus  und  7.  der  Markschwamm  mit  der  Abait  des  nielano- 
tischen  Krebses. 

Auch  Vel])eau^)  hielt  die  histologische  Einteilung  tilr  unge- 
nügend und  glaubte,  ebenso  wie  Schuh,  die  klinische  Sonderung 
<lei*  Tumoren  in  gutartige  und  bösartige  vorziehen  zu  müssen. 

Zu  den  bösartigen  rechnete  er  folgende  Ki-ebsarten:  1.  den 
„Squirrhe  ligneux*"  mit  vielen  Varietäten,  z.  B.  globuleux,  rameux.  en 
cuiiasse.  ligneux  en  masse.  atrophique,  i)ustuleux,  des  conduits  lactes 
und  den  „Scjuirrhe  lardace". 

2.  das  P^ncei)haloid  (identisch  mit  Spongoid  inflammation.  Fungiis 
hämatodes.  Sarcome  medullary),  3.  die  Melanose.  4.  den  Cancer  clion- 
droide  coUuide  fibro  plastique,  5.  den  Cancer  epitheliale  (Cancroid), 
().  (las  Keloid,  7.  den  Cancer  anormal. 

Cru  viMlh  ier '^1  hingegen  wandte  die  Lebert'sche  Einteilung 
an.  die  auf  <ler  Lehre  von  der  speziüschen  Zelle  beruhte.  Noch  im 
Jahre  18()4^)  betrachtete  er  das  Krebsgewebe  als  ein  spezifisches 
(Tewebe.  das  nicht  auf  experimenteHem  Wege  erzeugt  werden  kann. 
(I>as  Tissu  cancenMix  hat  eine  Vit»  propre!)  Der  Krebs  ist  charak- 
terisiert ..par  la  producticm  d'un  tissu  morbide  i>arasitaire  saus  ana- 
logue  daus  recimomie". 

Hro<  a.'i  der  noch  im  Jahre  1S()6  vollständig  auf  dem  Boden 
der  Hlastenitheorie  stand,  teilte  <lie  (leschwülste  ein: 

1.  in  ..Tumeurs  heteromorphes".  (Haben  keine  Anah)gie  mit 
noiinalrm  (T(*we])c.  Broca  nannte  diese  Tumoren:  Tu- 
nienis  lieterohnrues.i 

M  I.  V.  s.  117 
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2.  in  y,Tuinem>4  homöomorplies*\  (Elemente  kommen  im  Organis- 
mus vor.    Sind  sie  nun  nonnalen  Geweben   ähnlich,  dann 
sind  sie  homologe:,  und  haben  sie  keine  Aehnlichkeit,  dann 
sind  sie  heteroloßf.) 
Bie  Beni^ität  und  Malipfuität  der  Tumoren  hän^  von  den  Ele- 
menten ab,  aus  denen  der  Tumor  besteht;  bei  den  Elementen  unter- 
sihied  er:  Autogene  (dont  les  proprietes  predominent  dans  la  pix)- 
duction  accidentelle)  und  Elements  adventiees,  die  die  Art  des 
Tumors  bestimmen  (Eneephaloid  oder  Seirrhus  etc.). 

Allmählich  bej?ann  man  nun  unter  diesen  vielen  Krebsformen 
einige,  deren  Absonderung  man  nicht  anerkannte,  auszuscheiden  und 
wiederum  neue  Gruppen  auf  (irund  histologischer  chemischer  und 
klinischer  Beobachtung  aufzustellen. 

Die  Gruppe  der  Blut-  und  Pi^mentkrebse  hatte  schon  früher*) 
Veranlassung  zu  lebhaften  Erörterun^^en  ^e^eben;  \ie\e  Autoren 
zahlten  die  Gruppe  zum  Markschwamm,  andere  wieder  wollten  sie  als 
selbständige  Alt  erhalten  wissen. 

Die  Müll  ersehe  Einteilung  der  Krebse*)  in  Carcinoma  fibrös. 
^.  m\)\.  ( »Seirrhus ),  reticulare.  alveolare,  melanod.,  medulläre  und 
Kyaliuum,  wurde  als  eine  ungenügende  angesehen,  weil  sie  nur  auf 
Mstoloofischer  Basis  beruhte. 

Anerkannt  wurden  allgemein  folgende  Krebsformen: 
Das  Carcinoma  fibrosum  s.  simplex  oder  Scirrh.  be- 
istehend aus  einer  faserigen  (irundlage  (Virchow's  Xarbengewebe, 
Knuh's  unreifes  Fasergewebe),  in  Fonn  eines  Netzes,  in  welches 
mikroskopische  Bildungskugeln,  die  nicht  miteinander  verwachsen 
^i  leicht  von  einander  trennbar  sind,  als  Aggregate  eingelagert 
'^iöd.  Das  Stroma  ist  gut  ausgebildet,  je  mehr  zellige  Elemente 
vorhanden  sind,  um  so  bösartiger  ist  die  (leschwulst.  Nach  Bruch 
kommt  diese  Krebsform  nur  dort  vor.  wo  Fasei'gewebe  vorhanden  ist. 
Ferner,  das  Carcinoma  hvalinum  s.  fasciculatum  als 
^me  ilittelform  zwischen  Scinii  und  Markschwannn,  besitzt  wenig 
entwickelte  (^rundmasse.  umfaßt  gewöhnlich  einen  Halg,  besteht  aus 
♦'inzelnen  Knollen  und  enthält  eine  glasige  Flüssigkeit  (hyalin!)  aus 
^Wtenartigen  Fasern.  Nach  der  damaligen,  chemischen  Analyse 
j^oUte  diese  Krebsart  bestehen  aus:*) 
Wasser  =  71.2     ^,  (^ollagen  =  11,75  \ 

Fett  rrr    o.OS    „  ft^stcs  Protelu    =    0,92    „ 

flüssiges  Albumen     -     5,1      „  Asche  =    3,6      ,, 

Späterhin  wurde  Jedoch  auch  diese  Form  als  selbständige  (-rnippe 
aufeejfeben. 

Das  Carcinoma  medulläre  (Müllei's),  Zellenkrebs  (J.  VogeTs), 
i'^ncephaloid  Laennec's  oder  Markschwamm  allgemein,  dessen  Ge- 
''^'hichte  wir  bereits  erörtert  haben.'*)  wui'de  auch  zur  Zeit  der  Blastem- 
t'ieorie  für  eine  eigene  Krankheitsform  jrehalten,  weil  diese  Krel)sart 
niehr  begi'enzt  wäre.  Die  niclitverstandenen,  geschwänzten  Köri)erchen 
Igelten  bei  dieser  Krebsfonn  eine  große  Rolle.     JIikr()skoi)isch  wurden 

')  1    c.  S.   118. 

»)  ("fr.  S.  11(). 

')  (fr.  .S.  128. 

*•  rt>.  .Schuh:  c.  I.  S.  117. 

••;  ('fr.  S.  82, 
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außerdem  Kerne  von  manni^acher  Form,  laroße  Mutterzellen  mit 
vielen  endogenen  Kernen,  Körnchenzellen,  Körnchenaggregatkugeln 
(damals  auch  als  Exsudatkörperchen,  Entzündungskugeln,  Compound 
granulär  bezeichnet),  gefunden  und  ein  Stroma. 

Nach  Bruch  ist  jeder  Scirrhus  einmal  Markschwamm  gewesen; 
letzterer  ist  also  ein  junger  Krebs,  weil  er  auch  hauptsächlich  bei 
jugendlichen  Individuen  vorkommt. 

Als  eine  Unterart  des  Markschwammes  wmrde  zu  dieser  Zeit  das 
Carcinoma  melanodes  (Cancer  melane  Laennec's)  angesehen  und 
als  Markschwamm  mit  Pigment  definiert  (Aus  zersetztem  Blutfarb- 
stoff sich  bildend.)  Nach  Bruch  heftet  sich  Blutfarbstoff  an  Körner 
und  stellt  so  Pigmentkömer  dar.  Bruch  fand  auch  in  diesem  patho- 
logischen Pigment  ebenso  wie  in  dem  physiologischen.  Eisen.  Daß 
diese  Krebstbnn  eine  der  bösartigsten  wäre,  wurde  allgemein  aner- 
kannt. 

Der  Fungus  haematodes  wurde  zu  dieser  Zeit  allgemein  nicht 
zu  den  Krebsen  gerechnet  nur  August  Förster^)  zählte  ihn  noch 
im  Jahre  1855  zu  den  telangiektatischen  Carcinomen. 

Der  Cancer  reticulare  wurde,  wie  wir  gesehen  haben,*)  als  be- 
sondere Krebsart  nicht  angesehen.  Das  ßeticulum,  auf  Grund  dessen 
Johannes  Müller  diese  Gruppe  aufstellte,  wurde  als  eine  Fett- 
metamorphose erkannt. 

Außer  diesen  bisher  bekannten  Formen  des  Markschw^amms  wurde 
mm  von  K.  Rokitansky  noch  eine  besondere  Fonn  beschrieben, 
die  er  als 

Z  0 1 1  e  n  k  r  e  1)  s 

bezeichnete.  Obwolil  nun  zottige  Wucherungen,  besonders  auf  der 
Blasensclüeimhaut  schon  länger  bekannt  waren,  so  wurde  doch  bisher 
ihre  eigenartige  Natur  nicht  erkannt.  Man  rechnete  diese  Wuche- 
niugen  allgemein  zu  den  Schwämmen  und  betrachtete  sie  als  anormale 
Entwicklung  der  Schleimhaut.    (Audral.) 

Rokitansky^)  nun  sonderte  zuerst  diese  krebsige  Form  aus 
und  beschrieb  sie  in  klassischer  Weise  als  eine  Varietät  des  mit 
einem  membranösen  Stroma  versehenen  Markschwamms.  Der  Zotten- 
krebs erscheint  nach  Rokitansky  in  exquisiter  Form  besonders 
auf  der  Schleimhautoberfläche  oder  auf  der  Innenwand  einer  Cyste, 
als  eine,  mit  einem  Stiele  aufsitzende,  rundliche,  an  der  Oberfläche 
leicht  gelappte,  blumenkohlartige  oder  zottige,  beim  Druck  einen 
medullären  Saft  ergießende,  bald  strafte,  bald  weiche  Geschwulst. 

Die  Exkreszenzen  bestehen  nach  Rokitansky  aus  einem  ge- 
faserten, häutigen  Gebilde  mit  dendritischer  Verzweigung,  welche 
sich  als  schlauchartige  und  ktilbige  Ausbuchtungen  eines  struktur- 
losen Hohlgebildes  erweisen.  Die  Schleimhaut  in  der  Nähe  des 
Tumors  zeigt  ein  areoliertes  Aussehen.  Frisch  ist  der  Tumor  wegen 
seines  Hlutgehalts  dunkelrot. 

Die  Grundlaire  dieses  Tumors  ist  also  die  dendritische  Veere- 


^   Haiidlnich  dt-r  All«;.  l>athol.  Auatoinie.     Lt^ipziir  18.V).     Bd.  I.  S.  244. 

-    tfr.  S.  l.")?. 

*  Haiidhiu^h  dtr  |»athM].  Aiiat..  184*>.  S.  HS  i  und  au^tUhrlioher  im  Aprilheft  des 
.Tahri:aiiir<  l.S">2  d»T  Sitzuiiirslnriohtt*  dw  inathtiii.  iiaturw.  Klas«se  der  K.  K.  Akademie 
V.  Witii.  S.  IUI.  S.  :)1H  mit   1  Taül. 
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tation.  Der  primäre  Holükolben  wächst  nun  entweder  zu  einem 
öentelfonnigen  Sack  gleichmäßig  heran,  oder  er  wächst  mit  Aus- 
ÖDchtungen  in  verschiedenem  Grad  und  in  verschiedener  Weise. 

Die  Ausbuchtungen  werden  stellenweise  resorbiert,  es   entsteht 
eine  gefensterte  Ausbreitung   und  damit  unter  nachträglicher  Ent- 
wicklung  von   Bindegewebe   im   Innern   ein   Ilaschenwerk,   welches 
iaufig  ein  Krebsgerüst  abgibt. 

Die  dendritische  Vegetation  ist  oft  hyaliner  Natur,  oft  enthält 
sie  Gefäße  oder  Kerne  oder  Zellen.  Aeußerlich  haften  an  derselben 
oft  die  Elemente  eines  medullären  Saftes. 

Der  Durchschnitt  des  Zottenkrebses  an  seiner  Basis  zeigt  ein 
3faschenwerk  mit  spaltähnlichen  Lücken.  Der  Zottenkrebs  findet 
sich  am  häufigsten  auf  der  Blasenschleimhaut  des  Mannes  und  in 
der  Magenschleimhaut,  an  der  Innenfläche  der  l'ysten,  des  Cysto- 
carcinoms.  der  Ovarien,  seltener  in  parenchymatösen  Organen,  sehr 
selten  auf  der  Haut. 

In  den  Schläuchen  des  Zottenkrebses  sind  Gefäße,  in  den  Balken 
des  Krebsgerüsts  nicht.  Es  handelt  sich  nach  Rokitansky  nicht, 
wie  Andral  annahm,  um  eine  hypertrophische  Entwicklung  prä- 
existierender Papillen,  auch  nicht  um  das,  von  J.  Clark e  be- 
schriebene Blumenkohlgewächs,  das  Rokitansky  zu  den  Cancroiden 
rechnete,  sondeni  um  eine  Varietät  des  medullären  Krebses. 
Heule  hatte  in  ähnlicher  Weise  eine  Abart  des  Markschwamms 
al?*  Siphonoma  beschrieben,  die  mit  dem  Zottenkrebs  Rokitansky's 
identisch  ist;  die  Zotten  hatte  Henle  als  unreife  Gefäße  bezeichnet. 
Bruch  hielt  alle  diese  Unterarten  für  gefäßreiche  Schwämme  mit 
fce  ringen  Modifikationen.  Erst  Josef  Ger  lach  beschäftigte  sich 
in  iler  schon  vorher  erwähnten  Schrift  *)  genauer  mit  der  Unter- 
snchimg  der  zottigen  Exkreszenzen  des  Zottenkrebses. 

>*ach  (t erlach  kommt  diese  Krebsform  ausschließlich  auf 
^^^^  h  leimhäuten  vor.  Der  Lieblingssitz  ist  allerdings  die  Bla^sen- 
*<^hleimhaut  des  Mannes  und  das  liaui)tsächlicliste  Symptom  das  Blut- 
»Hrnen.  Gerlach  konnte  schon  aus  der  mikroskopischen  Untersuchung 
;*^>*  Hamsediments,  in  welchem  er  Zellen  mit  mehreren  Kernen,  freie 
^^n kerne  und  Ei)ithelialzellen  fand,  die  Diagnose  auf  Zottenkrebs 
«^r    Blase  stellen. 

Die  genauere  Untersuchung  der  Gefäße  des  Zottenkrebses  ergab 
^^^^  nach  Gerlach,  daß  diese  nicht  von  den  (lefäßen  des  Mutter- 
^^^^ens  ihren  Ursprung  nehmen,  sondern  neu  gebildet  werden. 

Die  Gefäße  sind  aber  nach  Gerlach  auf  das  Stroma  be- 
♦"^^^lii-^nkt,  je  reicher  dieses,  je  geringer  die  Zahl  der  C^efaße. 
^^  .  H  H.Weber*)  bezeichnete  die  Zotten  als  kolossale  Haargefäße. 
?t*chow*)  als  strukturlose  Membranen  mit  mehr  oder  minder 
'^^^^^lilich  aufgelagerten,  längsovalen  Kernen.  (Daher  bluten  sie  auch 
^*    l^^icht.) 

Nach  Ger  lach   unters<heiden   sie  sich   von   normalen  Gewebs- 

^^tTlißen  dadurch,   daß   im  Krebs  keine  gleichweite  Kapillaren  aufzu- 

^^^n  sind,  welche  sich  in  bestimmten  Formen  zu  einem  regelmäßigen 

^^tajwerk   vereinigen,    sondern   engre   und    weite  (lefäße   laufen    bunt 

'i  1.  0.  .S.  144. 

*'  Zn<iätze  zur  Lehre  vom  Bau  «I»*r  (itschhH'htsnriraiie.     Ltii»zijr  1S4().     \).  42. 

'i  Virchow's  Areh.,  Bd.  1.  p.  221. 
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durcheinander    zu    einem    unregehnäßig:en   Röhrensystem,    ohne    zu- 
noch  abführende  Gefäße. 

Ger  lach  machte  auch  die  Beobachtung,  daß  die  Venen  in  der 
Umgebung  des  Tumors  beträchtlich  erweitert  waren. 

Schröder  v.  d.  Kolk')  hatte  behauptet,  daß  beim  MeduUar- 
krebs  die  Arterien,  beim  Fungus  haematodes  die  Venen  stark  er- 
weitert wären,  doch  weist  Gerlach  diese  Behauptung  als  unrichtig 
zurück. 

Die  Entwicklung  des  Zottenkrebses  findet  nun  nach  Ger  lach 
auf  die  Art  statt,  daß  zuei-st  die  Zotten  sich  bilden,  und  daß  dann 
erst  die  krebsige  Ablagerung  erfolgt. 

Die  Zotte  bestehe  fast  zu  einem  Drittel  aus  Gefäßen  und  ent- 
stehe zugleich  mit  der  Zottenbildung  aus  der  Schleimhaut. 

Der  Zottenkrebs  fand  nun  aber  nicht  bei  allen  Autoren  Aner- 
kennung als  eine  besondere  Krebsform.  Bisher  wurde  er  allgemein 
zu  den  Fungusarten  gerechnet.  Rokitansky  hatte  ihn  zuerst  als 
eine  Varietät  des  Medullarkrebses  beschrieben. 

Auch  V  i  r  c  h  0  w  -)  bestritt  die  Selbständigkeit  des  Zottenki-ebses, 
er  hielt  die  Zotten  nur  für  Zufälligkeiten;  späterhin  jedoch*)  stellte 
er  ihn  den  Blumenkolilgewächsen  (Clarke's)  und  den  Papillär-  oder 
Kpithelialkrebsen  zur  Seite,  ebenso  auch  Schuh.*) 

Ger  lach  und  Rokitansky  sind  aber  Gegner  dieser  An- 
schauung, da  der  Zottenkrebs  nur  auf  Sehleimhäuten  vorkomme,  aber 
nie  oder  selten  auf  allgemeinen  Decken  und  serösen  Häuten,  auch 
wäre  die  Krebszelle  anders  beschaffen  als  die  Epithelzelle. 

Ger  lach  stand  noch  ganz  im  Bann  von  Rokitansky's 
Krasenlehre,  und  auf  Grund  eines  Befundes.  —  nämlich  floride 
Tuberkulose  der  Lunge  und  Zottenkrebsgeschwulst 
bei  demselben  Individuum  —  kam  er  zu  der  Ueberzeugung. 
da  Tuberkulose  und  Krebs  zu  gleicher  Zeit  sich  ausschließen,  daß 
die  zottige  Blasengeschwulst  kein  Krebs  wäre,  zumal  auch  das 
(liarakteristischste,  —  der  Krebssaft,  in  dem  Tumor  fehle. 

Ger  lach  gab  daher  dem  Zottenkrebs  eine  Mittelstellung  zwischen 
gut-  und  bösartigem  Tumor  und  reihte  ihn  mehr  der  von  Vir  eh  ow 
als  „Cancroid"*  bezeichneten  Gru])pe  ein. 

Erst  dann  wird  nach  Ger  lach  die  Zottengeschwulst  krebsartig, 
wenn  sich  Krebssaft  ablagert. 

Große  Bedeutung  legte  man  zu  dieser  Zeit  auch  der  chemischen 
Untersuchung  des  Krei)ses  bei  und  bei  allen  den  eben  genannten 
Krebsarten,  dem  Scirrh  und  seinen  Varietäten  und  dem  Markschwamm 
und  seinen  Abarten,  glaubte  man  folgende  chemische  Bestandteile 
unterscheiden  zu  können: 

Neben  Wasser  fand  man  hauptsächlich  Proteinstoffe  (meistens 
Eiweiß)  und  Käsestoff. 

Ein  jrr(»ßer  (lehalt  an  Protein  sprach  zu  dieser  Zeitepoche  für 
Krebs.  Ein  großer  Streit  entwickelte  sich  um  die  Frage,  ob  ])eim 
Krebs    auch    Leim    vorkäme,    und    VirchoAv    löste   dieses    Problem 

'    Siiocimen   anatinnif.    patlioloirir.      I>e    Va>is    ih»vis    pseudomembrauaruiii    .  . 
Khoih.  Trajrrt.  1S42.     p.  HH. 
-)  Ardiiv,  TA.  1. 

^'  Verh.  (Ut  i»liys.  ine«l.  (üs.  in  \Vürzl)Urir.  B«l.  1.  .'S.  111. 
*    VitTteljahrssrlir.  t.  i»rakt.  Hrilkundo.  8.  .lahri:..  p.  bO. 
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dahin,  daß  er  behauptete,  nur  die  entwickelten  und  nicht  die  embryo- 
nalen Bindegewebe  lieferten  Leim. 

Uebrigens  fand  man  beim  Scinh  und  ilarkschwamm  dieselben 
Stoffe  wie  bei  allen  anderen  organisierten  Bildungen,  auch  Eisen 
konnte  z.  B.  Bibra\)  (18,5  Proz.  Aschenanalyse)  bei  einem  melanoti- 
schen  Markschwamm  des  Auges  nachweisen. 

Unter  der  Bezeichnung 

Osteoid 

hatte  Johannes  Müller  im  Jahre  1843 '-)  einen  Tumor  beschrieben, 
dem  er  eine  eigene  Stellung  vindizierte,  und  den  er  als  Uebergangs- 
stadium  vom  gutartigen  zum  bösartigen  Typus  betrachtete.  Müller 
bezeichnete  mit  diesem  Tumor  eine  Kiux-hengeschwulst,  die  chemisch 
zum  flößten  Teil  aus  Leim  besteht,  außerordentlich  schnell  wächst 
üüd  auch  unabhängig  von  Knochen  in  Eingeweiden  etc.  vorkäme. 

Eine  Verwirrung  in  bezug  auf  diesen  Tumor  entstand  nun  durch 
ßokitanskv,-*)  der  in  dem  Müller'schen  Osteoid  nichts  anderes 
als  einen  Knochenki*ebs  sah,  und  diesen  Tumor  als  eine  Abart  des 
Mednllarcarcinoms  bezeichnete.  „Diese  Geschwulst  unterscheidet  sich 
von  dem  Medullarcarcinom  durch  sein  durch  und  durch  dichtes, 
knöchernes  Stroma,  das  als  eine  fejnzellige  diploetische  Knochentextur 
in  ihren  Räumen  das  \\>ichparenchym  des  Mednllarcarcinoms  nach 
Analogie  des  Knochens  und  seines  Marksystems  aufnimmt."  Roki- 
tansky hielt  diese  Knochentextur  des  8troma  allerdings  für  eine 
höchst  merkwürdige  Erscheinung,  allein,  sie  hätte  keine  andere  Be- 
deutting  als  die  eines  Stroma  von  gutartiger  Xatur  für  ein  krebsiges 
Weichparenchym. 

Späterhin  wies  jedoch  Gerlach \)  nach,  daß  Rokitansky 
nnter  Osteoid  gutartige  (leschwülste,  verknöcherte  Enchondrome  oder 
Fibroide,  beschrieben  hat;  er  nannte  das  Rokitansky'sche  Osteoid 
Osteom,  während  er  das  Müll  ersehe  Osteoid  zu  den  Krebsen 
rechnete  und  als  ('arcinoma  osteoides  bezeichnete,  da  es  auch 
•sekundäre  Ablagerungen  bilde;  <iaß  diese  ebenfalls  aus  Knochen- 
'"^ubstanz  beständen,  wäre  ja  nicht  weiter  wunderbar,  da  die  Knochen- 
J^nbstanz  auch  aus  Bindegewebe  gebildet  würde. 

Späterhin  hielt  auch  R.  Volkmann '^l  das  Osteoid  Müller's 
J^i^'ht  für  einen  verknöcherten  Bindegewebstumor,  sondern  für  eine 
^It'S^enerierende  Knochengeschwulst. 

<Troße  Verwirrung  herrschte  bei  den  Autoren  zu  dieser  Zeit  in 
bezuj?  auf  die  Stellung  des  sog. 

(t  allert  krebses 

in  der  Pathologie  der  Krebskrankheit. 

Schon  die  Bezeichnung  dieser  Krel)sf()rni  machte  Schwierigkeiten. 
^oUoidcancer,     -  ('ancer  areolaire  gelatiniforme  (('ruveilhien; 

'i  Arch.  f.  phvsiol.  Heilk..  \H4\l  \).  722.     (tr.  aiirh  S    154. 
'i  Arch.  f.  Anat..  1848,  S.  8i)(>. 
'j  Handbuch  der  allvf.  pathol.  Amit..  I.  S.  371. 

*)  1.  c.  (S.  144)  und  Ifeiile  und  I'feufter's  Z^Mtschr.  f.  rat.  Med..  1K47.  S.  H77. 
')  Abb.  d.  uaturforsch.  (ies.  in  Hall»'.  1858.  Hd.  IV.    iHenicrkuniren  über  eiuiire 
von  Krebs  zu  trennende  (ieschwiilste.i 
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Zweifel  an  der  Krebsnatur  dieses  Tumors  he^e  aber  schon 
Crnveilhier,  der  die  krankhaften  Erscheinungen,  die  diese  Ge- 
schwulst im  Organismus  hervorruft,  nur  auf  mechanische  Ein- 
wirkung zurückführt;  außerdem  fehle  der  Geschwulst  auch  der 
Krebssaft  (cfr.  auch  S.  108);  ebenso  glaubte  auch  J.  VogeP)  an  der 
Krebsnatur  der  Gallertgeschwulst  zweifeln  zu  müssen,  weil  die  Zellen, 
die  die  Gallerte  enthielten,  von  den  eigentlichen  Krebszellen  durch  ihre 
Größe  und  durch  ihre  zarten  und  dünnen  Wände  unterschieden  wären. 

Ja,  J.  F.  H.  Albers-)  hatte  den  Gallertkrebs  direkt  für  eine 
gutartige  Geschwulst  erklärt.  Auch  Bruch,*)  der  sich  hauptsäch- 
lich mit  der  Zellenuntersuchung  des  Gallertkrebses  beschäftigte  und 
nachwies,  daß  besonders  die  endogene  Zellenbildung  beim  Alveolar- 
krebs  am  üppigsten  vorhanden  wäre,  identifizierte  diesen  Tumor  fast 
mit  den  gutartigen  Colloidgescliwülsten  der  Schilddrüse. 

Mit  dieser  Frage  nun,  wie  sich  der  Gallertkrebs  zu  den  Colloid- 
jreschwülsten  verhalte,  beschäftigte  sich  eingehend  Theodor  Fre- 
richs  in  der  bereits  oben  erwähnten  Schrift.*) 

Neben  der  histologischen  Struktur  des  Gallertkrebses  interessierte 
die  Autoren  besonders  die  chemische  BeschaiFenheit  dieser  Gallerte. 

Mulder,'*^)  der,  wie  wir  gesehen  haben,  den  Krebssaft  che- 
misch untersucht  hatte,  studierte  auch  die  Gallerte  genauer  und  kam 
zu  dem  Resultat,  daß  der  GrundstotF  der  Gallerte  durchaus  ver- 
»schieden  sei  von  den  Proteinkörpern  (P24j,H;2XioO,4),  indem  dieser 
Stoff  ein  H^X  mehr  und  iX  weniger  enthalte.  Dieser  Stoff,  den 
Mulder  mit  Pyin  vergleicht,  ist  in  A\'asser  unlöslich,  löslich  aber 
durch  Kalilauge,  unterscheidet  sich  also  dadurch  vom  Ptj'alin;  vom 
Schleim  unterscheidet  sich  dieser  Stoff  durch  seine  Löslichkeit  in 
Essigsäure,  von  den  Proteinverbindungen,  außer  durch  die  chemische 
Zusammensetzung,  auch  noch  dadurch,  daß  er  durch  Galläpfelaufguß 
einen  Niedei^schlag  bildet. 

Auch  Würz**)  untersuchte  diese  (iallerte  chemisch  genau,  be- 
j^täti^e  den  Befund  Mulders  und  konnte  als  neue  Tatsache  fest- 
stellen, daß  die  (Tallerte  außerordentlich  stickstoffarm  wäre;  sie  ent- 
ölt nur  7  Proz.  X,  während  sonst  die  Gallerte  18  Proz.  enthält 
^ur  das  Chitin  bei  Insekten  und  Oustaceen  hat  einen  so  niedrigen 
^'-Gellalt. 

Die  chemische  Untersuchung  der  Zellen  des  Gallertkrebses  ergab 
uichts  Abweichendes  von  den  gewöhnlichen  Bestandteilen. 

Frerichs  glaubte,  daß  (las  Pyin  mit  dem  in  der  Synovia  ge- 
fundenen Stoff  identisch  wäre. 

Auch  Frerichs  fand  ebenso  wie  die  anderen  Autoren  beim 
'Jallertkrebs  histologisch  eine  faserige  (^nmdlage  (Bindegewebsfasern) 
Mit  eingestreuten  Kernfasern;  die  (lallerte  schilderte  er  als  eine 
amorphe,  durchsichtige  Substanz,  welche  außer  Fetttrö])fchen  und 
Körnchen  blasse  Zellen  und  Kristallbildungen  zeigt. 


')  Pathol.  Aiuit.,  1845,  Hd.  I.  S.  2il(). 

')  Erläuterungen  zu  dem  Atlus.  Abt.  IV.  Bonn  1844,  S.  185  und:  Xarbenbildung 
•l^r  Krebftifeschwüre    und    Heiluiiir   <ler    Krel)skninkbeit.     Kbeiniscbe    Mtaiatsscbrit't. 

')  rfr.  S.  14f). 

*)  1.  c.  S.  141.   • 

')  1.  c.  S.  154. 

•)  ffr.  Lebert,  VirchowV  Ardi..  M.  IV,  S.  20  und  Lib*chku   ibidem  S.  400. 
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Frericlis  sah  alle  möglichen  Formen  von  Zellen  mit  und  ohne 
Kenie  oft  zu  unregelmäßigen  Haufen  vereint. 

Kr  spricht  diese  Zellformen  als  Epithelialzellen  an,  um  so 
mehr,  als  sie  auch  in  ihrem  chemischen  Verhalten  ersteren  gleichen. 
(Durch  Essigsäure  werden  sie  gar  nicht,  durch  Kali  caust.  nur  äußerst 
langsam  verändert!) 

Der  Verlauf  der  Gallertgeschwulst  ist  nun  so,  daß  die  Alveolen 
platzen,  der  Tumor  zusammenfallt  und  sich  kalkig  inkrustiert. 

Aus  histologischen  Gründen  (die  Zellen  gleichen  mehr  den  Epi- 
thelial- als  den  „runden,  plumpen  Krebszellen"),  als  auch  aus  klini- 
schen (beschränkt  sich  nur  auf  membranöse  Teile,  befällt  niemals 
drüsige  Organe  und  ruft  nie  sekundäre  Ablagerungen  hervor),  aus 
diesen  Gründen  sage  ich,  schied  Frerichs  den  Gallertkrebs  aus 
der  Reihe  der  echten  Krebse  aus  und  stellte  diese  Gruppe 
auf  eine  Stufe  mit  den  Oolloidgeschwülsten  (Struma),  obwohl 
er  nicht  leugnet,  daß  derartige  Tumoren  auch  einmal  krebsig  degene- 
rieren können.  Er  sagt  selbst,  daß  er  einmal  im  Pariser  Hötel- 
Dieu  eine  Ovarialcyste  mit  krebsiger  Entartung  gesehen  hätte  und 
führt  auch  einen  ähnlichen  Fall  an,  den  Ginge  ^)  beobachtet  hatte.*) 

Die  Theorie  Frerichs'  wurde  bekämpft  von  K.  Rokitansk}', 
der  in  seiner  Arbeit:  „Ueber  den  Gallertkrebs  mit  Hinblick  auf  die 
gutartigen  Gallertgeschwülste'* *)  im  Jahre  1852  die  Krebsnatur 
des  Gallertkrebses  nachwies,  und  von  dem  Gallertkrebs  das 
gallertartige  Sarkom  trennte,  obwohl  auch  er  früher  den  Gallertkrebs 
für  eine  wuchernde  Cystenbildung  angesehen  hatte. 

Rokitansky  interessierte  sich  bei  seinen  Studien  über  den 
Gallertkrebs  hauptsächlich  für  den  Gerüstbau  desselben. 

Das  Gerüst  variiert  nach  Rokitansky  von  einem  zarten 
Maschenwerk  bis  zu  einem  ganz  kolossalen  Fachwerk. 

Rokitansky  stellte  den  alveolären  Gallertkrebs  als  eine  be- 
stimmte Spezies  auf,  während  Cancer  areolaire  mehr  eine  generische 
Bedeutung  hat. 

Neben  den  Areoli  sind  nun  nach  Rokitansky  in  der  Gallert- 
masse  auch  Alveoli  enthalten,  die  bisher  nicht  beschrieben  waren. 

Nach  Rokitanskv  besteht  der  alveoläre  Gallertkrebs  aus  einem 
faserigen  Maschenwerk  mit  membranösen  Balken  und  zellenartigen 
Räumen  von  verschiedener  Größe,  oft  verhalten  sich  diese  Räume 
wie  Cysten!    In  den  Räumen  befindet  sich  die  gallertige  Masse. 

Das  Fachwerk  besteht  aus  wellig  gekräuselten  Bindegewebs- 
fibrillen.  denen  oblonge  Kerne  und  sog.  Kernfasern  in  verschiedener 
Menge  beigemischt  sind. 

Das  Gerüst  beim  Gallertkrebs  ist  nun  genau  so  beschaffen  wie 
beim  echten  Krebs. 

•  

Vom  Gallertki-ebs  gins:  überhaupt  Rokitansky's  Studium  des 
(Gerüstbaus  aus.^) 

^'  Atlas  der  pathol.  Anatomie.  Lief.  11. 

'  Karl  Küster,  auf  dessen  Arbeit:  die  Entwicklnna:  der  Oarcinome  uiid  Sar- 
kome. WürzhuriT  186S)  (nicht,  wie  Behla  in  seiner  Carcinomliteratnr  S.  108  fälsch- 
Ueh  anjiriht  188i*I  .  wir  noch  späterhin  zurückkommen  werden,  befindet  sich  im  Irr- 
tum mit  seiut^r  Ang^abe,  daU  Frerichs  die  (Tallertcarcinome  für  eine  bösartige  Ge- 
schwulst irehalteu  hätte. 

^)  Aus  dem  Juliheft  des  Jahrjr.  1852  der  Sitzun^berichte  der  mathem.-naturw. 
Klasse  der  Kuiscrl.  Akad.  der  Wissensch.  Wien.  Bd.  IX.  .<.  HTiO.    38  S.  mit  3  Tafeln. 

*'  Märzheft  desselben  Jahr^'anir^.     l'fr.  auch  S.  löl. 
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Während  er  frülier  erlaubte,  daß  das  Gerüst  durcli  Auseinander- 
reißen einer  soliden  Grundlage  entstünde,  kam  er  jetzt  nun  zu  dem 
Resultat,  daß  es  sich  um  eine  Neubildung  handle. 

Der  zweite  und  wesentliche  Bestandteil  des  Galleilkrebses,  die 
Gallerte,  interessierte  Rokitansky  mehr  vom  histologischen  als 
vom  chemischen  Standpunkt.  Er  hielt  die  Gallerte  für  einen  Abkömmling 
der  Eiweißkörper  (Albumin,  Fibrin  i,  der  sich  einerseits  zu  faserigem 
Bindegewebe  gestaltet,  andererseits  aber  als  Blastem  die  Krebselemente 
abgibt. 

Rokitansky  besehreibt  die  Gallerte  als  eine  opake,  konzen- 
trisch geschichtete  Masse,  zwischen  deren  Schichten  faserig  aus- 
gezogene Kerne  und  geschwänzte  Zellen  (Virchow's  Bindegewebs- 
körperchen)  sich  befinden. 

Die   Räume   hielt   Rokitansky    für    eine   strukturlose   Blase, 
welche  in   den   von  der  konzentrisch  geschichteten  Gallertmasse  ge- 
bildeten Alveolus  aufgenommen  wird.  Roki- 
tansky will   auch   eine  solche  Blase  iso- 
liert haben  (cfr.  Fig.  8). 

Die  Blasen  können  auch  dadurch  ent- 
stehen, daß  gi-oße  Kerne  der  in  der  Gallert- 
niasse  enthaltenen  Zellen  zu  Blasen  heran- 
wachsen, welche  die  ganze  Zelle  anlullen. 
Diese  Art  ( 'ysten  geht  nach  Rokitansky 
aus  dem  Stroma  hervor! 

Die  Blasen  enthalten  oft  Brutelemente 
(Kerne  und  kenihaltige  Zellen);  der  Keni 
ist  oft  brüchig,  mit  schwarzer  Kontur  um- 
geben und  ist  fj:egen  Essigsäure  widerstandsfähig. 

Die  Kenie  sind  c  o  1 1  o  i  <1  e  n  t  a  r  t  e  t  (Lebe  r  fs  C(dloidkörperchen). 

Neben  diesen  Kernen  findet  man.  narh  Rokitansky,  auch  noch 
?rr»6ere,  konzentrisch  geschichtete,  gelbbräunliche  ( 'olloidkugeln,  in 
denen  man  häufig  eine  ..Desaggiegation"  der  Masse  zu  Körnclien  und 
zu  nadeltomiigen  Splittern  wahrnimmt.  Zuweilen  findet  man  beim 
Gallertkrebs  auch  einfache  oder  geschichtete  Inkrustate.  dann  Fett- 
kömchen,  als  aus  der  Metamorphose  d^s  Kerns  und  Zell- 
inhalts  hervorgegangen. 


\.  ■• «. :  ■    .  k' 


Fig.  8. 
Au8  Rokitansky:  Gallert- 
krebs.   Taf.  I,  Fijf.  2c.    (Iso- 
lierte  au  einer  Stelle  einge- 
faltete Blase.    Verirr.  90  mal.) 
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FiiT.  i>. 
Ans  Rokitansky:  (ialh'rtknhs 
Taf.  III.  Fi>r.  Ha.  ( AlVeohin-  ( iallrrt- 
rnasse  mit  zahlreichen  (.'«»lloidki'ijjfel- 
eben.    Verj^r.  ÖOmul.j 


Fi^.  10. 

Aus  I\  0  k  i  t  a  n  s  k  V :  Gallert- 
krehs.  Taf.  III.  V\^A\h.  (('ol- 
loidkuireln  in  I.)esagjifregatiün. 
400 1.  Vergr.) 
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Diese  wichtige  Metamorphose  des  Kerns,  die  Rokitansky  liier 
beschreibt,  spielt,  wie  wir  noch  späterhin  sehen  werden,  eine  große 
Rolle  in  der  ganzen  Krebspathologie. 

Gemäß  der  Blastemtheorie  hält  Rokitansky  die  Gallerte  für 
einen  freien  Erguß  als  Blastem,  aus  dem  sich  dann  die  Elemente 
und  auch  der  Krebssaft  entwickeln. 

Das  Colloid  hält  Rokitansky  für  eine  Substanz,  mit  deren 
Auftreten  eine  Reihe  von  Metamorphosen  beschlossen  wird,  welche 
die  Eiweißkörper  frei  oder  als  Inhalt  einer  Zelle,  zumal  aber  als 
Inhalt  des  Kerns  und  der  aus  ihm  hervorgegangenen  strukturlosen 
Blase  und  der  Cyste  erleiden.  „Die  CoUoidsubstanz  ist  eine  leim- 
artige, einer  gesättigten  Gummilösung  ähnliche,  endlich  zu  einem 
Konkrement  eintrocknende  Substanz,  als  Endprodukt  einer  früher 
bestandenen  Organisation." 

Der  zweite  Teil  der  Rokitansk y'schen  Arbeit  handelt  von  den 
cystoiden  Gallertgeschwülsten,  —  den  gallertigen  Sarkomen,  die 
Rokitansky  vom  AI veolarkrebs  trennte  und  mehr  mit  dem  Müller- 
schen  CoUonema,  das  auch  nach  Müller's  Ansicht  gutartiger  wäre 
als  der  Gallertkrebs,  —  identifizierte. 

(Die  gallertige  Masse  ist  locker  angehäuft;  neben  Kernen  und 
kernhaltigen  Zellen  finden  sich  nur  spärlich  Bindegewebselemente.) 

Neben  dem  histologischen  führt  Rokitansky  auch  den  klini- 
schen und  pathologisch  -  anatomischen  Beweis  für*  die 
Krebsnatur  des  Gallertkrebses.  Der  Gallertkrebs  setzt  sich 
an  Stelle  des  normalen  Gewebes  und  \^nichert  unendlich.  Das  Stroma 
kommt  auch  bei  gutartigen  Gesch\Nlilsten  vor,  aber  4as  starke  Wachs- 
tum der  Kerne  ist  charakteristisch  füi-  den  Krebs. 

Außer  in  den  schon  von  anderen  Autoren  beschriebenen  Organe« 
beobachtete  Rokitansk V,  daß  der  Gallertkrebs  auch  im  Knochen 
vorkäme. 

Allerdings  hält  er  den  Gallertkrebs  für  den  am  wenigsten  bös- 
artigen; auch  die  Kachexie  ist  nicht  so  stark  \\'ie  bei  den  anderen 
Krebsformen. 

Die  Gallertoreschwülste  (Collonema)  sind  nach  Rokitansky  al^ 
e  ni  b  r  y  0 n  a  1  e  B  i  n  d  e g e  w  e  1)  s  f*- e s  e  h  w  ü Iste  anzusehen  (die  Gailertc 
entspricht  der  Nabelsiüze). 

Auch  Lebert\)  hielt  den  Gallertkrebs  für  einen  echten  Krebs 
der  langsamer  und  örtlicher  als  die  anderen  Krebsarten  verläuft 
und  keine  Blutgefäße  enthält:  derselben  Ansicht  war  auch  Broca 
der  dieser Ueberzeugung  in  seiner  preisgekiönten Schrift:^)  ,, Anatomie 
pathologique  du  (,'ancer  1852-  Ausdruck  verlieh. 

Lebert  untei*schied  ebentalls  beim  Gallertkrebs  zwei  Grund- 
elemeute.  die  halbdurchsichtige  Masse  und  ein  maschiges  Fasernetz, 
in  welches  die  Masse  eingelagert  ist.  Er  fand  aber  bei  dem  Gallert- 
krebs nicht,  Ane  Rokitansky.  Krebssaft,  sondern  gallertige 
Bröckelchen. 

Die  Gallerte  selbst  ist  amorph  hell  und  hin  und  wieder  mit 
kleinen  Körnchen  besetzt,  die  er  als  Colloidkörperchen  anspricht 
Körpercheu,  die  kleine,  granulöse,  durchsichtige  Zellen  von  unregel- 
mäßigen Konturen  darstellen. 

»)  Vin-how's  Arch..  IKri.  M.  IV.  <.  1^^2-259  mit  1  Tatel. 
«I  (tr.  Möm.  ae  lAcademie.  XVl.  1802 
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Lebert  hält  diese  Colloidkörpercheu  aber  nicht,  wie  Roki- 
tansky, für  das  Endatadium  einer  Zellen-  resp.  Kemmetamoi-phose, 
sondern  für  in  der  Entwicklung  zurückgebliebene  Krebs- 
zellen (wegen  der  N-Armut  der  Gallertmasse).  Durch  diese  Erklärung 
konnte  Lebert  auf  Grund  seiner  Lehre  von  der  spezifischen  Zelle 
den  Gallertkrebs  in  die  Ordnung  der  echten  Krebse  einreihen. 

Hingegen  stellten  sich  nieder  andere  Autoren  auf  den  Stand- 
punkt von  Frerichs,  und  sprachen  dem  CoUoidcancer  die  Krebs- 
natur ab. 

Hannover  hatte  schon  im  Jahre  1843 M  die  Krebsnatur  des 
rolloid-  oder  alveolaren  Krebses  bezweifelt  und  zwar  aus  folgenden 
itründen : 

\,  in  anatomischer  Beziehung   ist  die   (JoUoidzelle   von   der 

Krebszelle  verschieden, 
2.  klinisch  beschränkt  sich  das  Vorkommen  des  Gallertkrebses 
auf  den  Unterleib  (Magen,  Darm,  BauchfeU);  er  tritt  feiner 
zur  selben  Zeit  nicht  an  verschiedenen  Körperstellen  auf 
(macht   also  keine  Metastasen)  und  pflanzt  sich  per  conti- 
nuitatem  fort;  er  ist  fenier  lokal  und  entwickelt  sich  nur 
langsam. 
Auch  die  englischen  Autoren,  z.  B.  W.  S  i  c  k  1  e  y  ,*)  zählten  den 
<iallertkrebs,  den  sie   mit  ,,infiltrating  disease"  bezeichneten,   nicht 
zu  den   echten  Krebsen;   die  Bestandteile  des  Colloidkrebses  finden 
sich  nach  diesem  Autor  zwischen  einem  präexistierenden  Gewebe. 

Das  Stroma  geht  vom  Organ  aus,  in  Form  einer  Fächerteilung, 
in  deren  Abteilungen  die  CoUoidsubstanz  sich  konzentrisch  geschichtet 
vorfindet. 

Velpeau')  hielt  den  CoUoidcancer  mit  dem  Enchondrom 
ilüllers  für  identisch. 

Die  CoUoidsubstanz  hat  zu  dieser  Zeit  Chemiker  und  Anatomen 
viel  beschäftigt. 

Die  Herkunft  dieser  von  Führer*)  als  honigai-tig  bezeichneten 
'"^ubstanz,  die  eingedickt,  braune  Klumi)en  und  i)isweilen  eigentüm- 
liche Niederschläge,  sog.  Colloiddrüsen  bildet,  war  vielen  Autoren 
rätselhaft. 

Die  einen  glaubten,  wie  wir  gesehen  haben,  die  Entstehung  auf 
<?ine  Metamorphose  des  Zellkerns  zurückführen  zu  müssen,  —  andere 
Autoren,  wie  z.B.  Lebert,  hielten  die  Colloidkörperchen  für  in  der 
Entwicklung  zurückgebliebene  Krebszellen  und  Führer  vereinigte 
diese  beiden  Ansichten  in  der  Bemerkung,  daß  das  Colloid  an  sich 
eben  nichts  repräsentieit  als  gleichzeitig  etwas  Werdendes,  Ausge- 
'^chiedenes  und  Zerfallenes. 

Während  das  Stroma  nach  Führer  sich  entwickelt  und  die 
eigentliche  Textur  und  den  Bau  der  Geschwulst  bedingt,  bildet  die 
^'olloidmasse  nur  den  abständigen  reberschuß. 

Trotzdem  suchten  einige  deutsche  Aut(nen,  z.  B.  Buhl,**)  die 
<'oll(d(lgesch Wülste   als   selbständige   Art    zu    erhalten.     Die   Colloid- 

^)  Den    prttholüjfiNke    Aiiatoinies    Swaur    |>au   Spoixi^nii^J^lt't :    Hvad    t-r   (luicery 
Kjobenhaven  1843.     ('fr.  auch  1.  r.  S.  187. 
')  Med.  chir.  Tran.su(*t.,  XXXIX.  ]).  25i^ 
'i  1.  0.  S.  144. 

*)  Deutsche  Klinik,  1852.  S.  2(>1. 
*j  Münchener  lllustr.  Zeit..  Heft  2  izitiert  von  Fiilirer'. 
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körperchen  sind  nach  Buhl  ein  wesentlicher,  morphologischer  Be- 
standteil. 

Virchow's  Stellung  zu  dieser  Frage  war  eine  schwankende. 
In  seiner  ersten  Arbeit  über  den  Krebs  ^)  ließ  er  die  Frage,  woraus 
die  Gallerte  bestände,  offen. 

Späterhin  -)  zählte  er  die  Colloidkörperchen  zu  den  Corpora  amy- 
lacea  und  schrieb  dem  von  ihm  als  „Schleimgewebe**  bezeichneten 
(iewebe  eine  CoUoidstruktur  zu.  Als  Typus  eines  solchen  sah  er 
die  Wharton'sche  Sülze,  den  Glaskörper  und  den  Hahnenkamm  an. 

Dann  behauptete  er,**)  daß  das  CoUoidgewebe  in  seiner  Totalität 
ein  morphologisches  Aequivalent  von  Knorpel  darstelle  und  identisch 
sei  mit  Kölliker's  netzlormigem  Bindegewebe.  Dieses  wäre  jedoch 
organisationsfähig,  während  die  CoUoidsubstanz  nicht  organisations- 
tähig  wäre.*) 

In  seiner  Zellularpathologie  *)  schließlich  spricht  er  der  Bezeich- 
nung CoUoid  überhaupt  jeden  histologischen  Wert  ab  und  gebraucht 
den  Ausdruck  Colloid  nur  noch  in  adjektiver  Form,  um  damit  das 
besondere  Aussehen  eines  Tumors  zu  bezeichnen. 

So  spricht  er  z.  B.  von  einem  Colloidkrebs,  —  CoUoidsarkom  — , 
Colloidfibrom  etc. 

Den  Colloidkrebs  als  besondere  Art  des  Krebses  erkennt  Vir- 
chow  nicht  an. 

So  schwankten  die  Meinungen  über  den  Colloid-  oder  GaUert- 
krebs  hin  und  her. 

Durch  die  Arbeiten  K.  Wagner' s/)  welcher  behauptete,  daß 
die  Gallerte  durch  eine  Degeneration  der  krebsigen  Elemente  ent- 
stehe, kam  die  Frage  nach  der  Herkunft  der  Gallerte  wieder  in  Fluß. 

Zwei  Ansichten  bestanden  zu  dieser  Zeit.  Sc  braut/)  Förster**) 
und  E.  Wagner  behaupteten,  daß  die  Gallertmasse  durch  eine 
Metamorphose  der  Zellen  selber  entstünde,  während  Lebert  und 
Virchow  die  Gallertmasse  von  einer  schleimigen  Beschaffenheit  des 
Gnindgewebes  herleiteten. 

Späterhin  vereinigte  Förster*)  diese  beiden  Ansichten,  unter- 
schied einen  Schleimgerüst  krebs  und  einen  Schlei  mzellen- 
krebs  und  gab  diesen  beiden  Abarten  des  Gallertkrebses  eine 
Stellung  zwischen  Epithel-  und  echtem  Krebs. 

Eine  andere,  besondere  Form  von  Gallertkrebs  beschrieb  Cru- 
veilhier^^)  als  Cancer  alveolaire  avec  matiere  perlee 
('an  einem  Testikel  beobachtet),  ausgezeichnet  durch  ,.une  trame 
areolaire  ä  parois  übreuses'* :  besonders  bemerkenswert  war  aber 
^une  substance  perlee",  die  sich  leicht  herausheben  ließ:  ,,pr6sentant 
Taspect  de  petites  perles  de  la  plus  belle  eau". 

^)  Virch(»w's  Arch..  Hd.  I,  1847. 

-)  Wiirzbiirjr,  Verh.  II,  8.  .Vi. 

^  ibidem  II,  8.  H18. 

*i  ibidem  III.  S.  124.  Die  Literatur  über  Colloid  bis  zu  dieser  Zeit  findet  sich 
vullstäiidi«:  bei  v.  Hetlliiiji:  (Miiuchener  Illustr.  Zritunj^j. 

*)  4.  Aufl.,  8.  5r)0. 

N  Arch.  t.  i)hysiol.  Heilk.,  1856,  p.  lOo. 

'i  OviT  de  j:^oed-eu  kwaadaardis^e  Gezwellen.  18r)(). 

^i  Illustr.  med.  Zeit..  1852.  i».  MH  uud  Handbuch  der  pathol.  Anat.,  Bd.  I, 
2.  Aufl..  wo  auch  die  Literatur  bis  ISG^  verzeichnet  ist. 

'•)  Handbuch.  Bd.  I.  8.  4:-34. 

^"j  1.  c.  i8.  Uwi  Bd.  III.  8.  aSf),  mit  Abbild,  im  Atlas,  Fij?.  1  und  2, 
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Trotzdem  kam  die  Frage,  über  die  Stellung,  die  der  Gallertkrebs 
in  der  Pathologie  der  Krebskraiikheit  einzunehmen  hätte,  nicht  zur 
Ruhe,  und  wir  werden  uns  noch  späterhin  mit  diesem  Thema  be- 
schäftigen müssen. 

Einige  andere  zu  dieser  Zeit  beschriebenen  Abarten  des  Krebses 
sind  nui*  von  untergeordneter  Bedeutung  und  haben  als  selbständige 
Gruppe  bei  den  Autoren  weiter  keine  Beachtung  gefunden. 

Hierher  geholt  der  von  Rokitansky^)  zuerst  beschriebene 

Cystenkrebs, 

dessen  Grundlage  der  Alveolus  ist  und  der  dann  entsteht,  wenn 
Krebsgewebe  natürliche  Cysten,  z.  B.  Hoden  und  Eierstock,  durch- 
bricht und  im  Inneren  weiter  wuchert,  oder  wenn  sich  an  der  inneren 
Seite  der  Cyste  medulläre  ^^'uche^lngen,  in  Form  von  blättrigen, 
blumenkohlartigen  Exkreszenzen  entwickeln. 

Auch  im  Knochen  hat  Rokitansky  eine  derartige  Krebs- 
bildung beobachtet. 

Cruveilhier*)  beschrieb  ebenfalls  einen  solchen  Cystencancer.  Er 
hielt  jedoch  diesen  encystierten  Cancer  für  gutartig  und  lokaler  Natur, 
da  keine  Neigung  zu  Rezidiven  bei  ihm  vorhanden  wäre,  während 
der  Cancer  ohne  Cystenumrahmung  bösartig  und  konstitutionell  wäre. 

Uebrigens  erkannte  Virchow*)  weder  den  Zotten-  noch  den 
Cystenkrebs  als  eine  selbständige  Form  an. 

Unter  der  Bezeichnung  Cancer  vesicularis  beschrieb  dann 
Schuh*)  im  Jahre  1851  einen  Tumor,  der  aus  einem  Aggregat  von 
kurfigen  oder  eiförmigen  Bläschen  verschiedener  Größe  besteht,  die 
mit  einer  durchsichtigen,  farblosen  oder  graugelblichen  Flüssigkeit 
gefüllt  sind. 

Er  hält  diesen  Tumor  tür  identisch  mit  Otto's  Alveolarkrebs, 
dem  Cancer  gelatiniforme  (Laennec's)  und  dem  Cancer  ar6olaire 
(Cruveilhiers). 

Schuh  wendet  sich  gegen  diese  letztere  Bezeichnung,  weil  keine 
Aehnlichkeit  mit  einer  Bienenzelle  (alvearium  —  area)  vorhanden 
wäre,  und  weil  auch  bei  gutartigen  Tumoren  oft  ein  alveolärer  Bau 
beobachtet  wird. 

Schuh  hält  diesen  Tumor  ebenfalls  für  gutartiger  Natur. 

Als  Cancer  anormal  bezeichnete  Velpeau^)  einen  Tumor, 
der  zuerst  gutartig  und  spätei*  bösartig  Avüi'de,  doch  veifügte  er  selbst 
nur  über  eine  einzige  Beobaclitung.  (Beginn  mit  bläulichen  Flecken, 
die  später  erhaben  werden.)  Andere  Autoren  teilten  weitere  Be- 
obachtungen nicht  mit. 

Auch  ein  grüner  Krebs  (Chloroma)  wurde  im  .lahre  1854 
von  Aran*)  beschrieben,  der  ihn  an  der  Dura  mater  bei  jugend- 
lichen, männlichen  Personen,  die  während  des  Lebens  an  Blutungen 
und  Taubheit  litten,  beobaclitet  hatte.     Cm  (lallenfarbstoff  hätte   es 

^  Handbuch  der  pathol.  Anat..  I,  S.  HO.)  und  HDO. 

*l  1.  0.  S.  167.  Bd.  III,  S.  42. 

*i  Virchow's  Arch.,  Bd.  I.  1847. 

*i  I.  c.  S.  117. 

-'')  l.  c.  S.  144. 

•)  Arch.  jreneral,  Oct.  18r)4. 
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eine  adipöse,  pankreatische,  cystische,  mammilläre,  tuberkulöse,  pulpöse  J 
and  carcinomatöse  Form  des  Sarkoms. 

Als  man  nun  später  den  leineren,  histologischen  Bau  der  Tu-\ 
moren  kennen  lernte,  suchte  besonders  J  o  li.  M  ü  1 1  e  r  die  Bezeichnung  j 
Sarkom  nur  flir  ge\\isse  Geschwülste  zu  erhalten,  die  er  auch  albu-  j 
minöses,  jarutartiges  Sarkom,  oder  Sarkom  mit  geschwänzten  Körperchen  f 
nnd  eiweißartige  Fasergeschwulst  nannte. 

.].  Vogel  ^)  bezeichnete  diesen  Tumor  als  unausgebildete  Faser- 
{rescliwulst  und  vereinigte  sie  mit  den  Fasergeschwülsten  überhaupt. 

Um  nun  die  Verwirrung  zu  beseitigen,  die  die  Benennung  Sarkom 
hervorgerufen  hatte,  suchte  man  diese  Bezeichnung  aus  der  Nomen- 
klatur der  Geschwülste  überhaupt  zu  beseitigen,  besondei-s  wurden  der- 
artijre  Versuche  von  französischen  Forschern  gemacht.  ^ 

Leb  er  t*)  beschrieb  diese  Tumoren,  die  durch  das  Vorkommen  \ 
von  reichlichen  Spindelzellen  ausgezeichnet  waren,  als  „Tumeurs  J 
fibroplastiques  ou  sarcomateuses'*. 

Aber  auch  diese  Bezeichnung  richtete  wieder  viel  VerwiiTung  an. 

So  teilte  z.  B.  Velpeau^)  wiederum  die  fibroplastischen  Ge- 
schwülste ein  in  solche,  welche  den  Sarkomen  der  deutschen 
Autoren  entsprachen  und  in  Colloidkrebse. 

Späterhin  definieile  Houel,*)  welcher  die  letzte  Abteilung  des 
sihon  erwähnten  Werkes  von  ( '  r  u  v  e  i  1  h  i  e  r  bearbeitet  hat,  diese,  von 
Ltbert  mit  «tumeurs  fibroplastiques"  bezeichneten  Geschwülste  als: 

nDes  neoplasmes  morbides,  formes  d  elements  anatomiciues  ana- 
logues  a  ceux,  que  Ion  rencontre  en  abondance  dans  le  tissu  d'embryon 
^t  jilus  tard  dans  les  cicatrices." 

Deshalb  glaubte  auch  Houel,  daß  die  Bezeichnung  „tumeurs 
enibrio-plastiques'*  i)assender  wäre,  ..i)arceque  chez  Tembryon  ils 
donneut  naissance  aux  organes.  dont  ils  ne  sont  que  les  rudiments'*. 
^nr  findet  die  Entwicklung  in  ])athologischer  Weise  statt. 

-('es  memes  elements  au  Heu  de  suivre.  1  evolution  embryonnaire 
tomieut  par  leur  agglomeration  des  tumeurs,  (lui  out  une  tendance 
<-ontinuellement  envahissante."  ... 

Hier  finden  wir  also  schon  Anfänge  einer  Kmbr}'onaltheorie  in 
^ezuj?  auf  die  Entstehung  der  Geschwülste  vor. 

Histologisch  fand  Houel  als  (iruudlage  der  (Geschwulst  ein 
-Trame  de  tissu  conjonctif",  ferner,  runde  Zellen,  Mutterzellen,  läng- 
Ji'-he  Zellen  mit  einem  Kern  und  freie  Kerne. 

IHese  Tumoren,  die  von  den  französischen  Autoren  zu  den 
lioniöumorphen  i.ieschwülsten  gerechnet  wurden,  wurden,  obwohl  sie 
™itden  Krebsen  viel  Aehnlichkeit  hatten,  doch  sowohl  in  pathologisch- 
anatomischer  Beziehung,  als  auch  in  bezug  auf  ihren  klinischen 
Verlauf  von  den  echten  (^arcinimien  g(»trennt. 

Wohl  haben  die  „tumeurs  tibroplastifiues"  auch  einen  „Krebssaft", 
wr  dieser  ist  transparent,  während  der  Saft  des  echten  Krebses 
Qndurch sichtig  ist. 

Klinisch  wachsen  diese  Tumoren  langsam  und  zerstören  nicht 
'iie  Organe,  sondern  rufen  Kianklieitsers(ii(»inungen  nur  infolge  der 
Kompression  hervor. 

V  Pathol.  Anat.,  S.   184. 

^)  Phvsiol.  pathol..  184:).  II.  j..  IJO. 

\i  1.  ('.  S.  144. 

*i  I.  <•.  S.  167.  Bd.  V.  S.  -Vll. 
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nntersclieiden  sich  nach  Volk  mann   durch  das  Grobe  ihrer  ana- 
tomischen Struktur  und  durch  ihren  klinisclieu  Verlauf  vom  Krebs. 
Sarkome  haben  ihren  Ursprung  im  subkutanen  und  die  Carcinome 
im   s u b m u k ö s e n  und  Drüsengewebe.    Auch  werden  beim  Sarkom 
die   ZS'achbardrüsen  nicht  infiziert,  und  die  Rezidive  entwickeln  sich 
Jan^^amer. 

Volk  mann  hielt  die  Sarkome  für  Geschwülste  lokaler  Xatur 
^g-eg'enüber  der  infizierenden  Kraft  des  Carcinoms''.  Auch  könnten 
Sarkom  und  Krebs  sich  nebeneinander  entwickeln,  als  Ausdruck  ein 
un<l  desselben  Grundleidens.  Volkmann  beseitigte  auch  die  va^en 
Be^rriife,  wie  Fungus  cranii  und  Fungus  Durae  matris,  die  bis  dahin 
als  selbständige  Krankheiten  angesehen  wurden.  Die  (iallertkreb'se  be- 
sehreibt er  als  Myxome  und  scheidet  sie  aus  der  Reihe  der  Krebse 
aus.  ebenso  das  Carcinoma  alveolare. 

Die  Stellung,  die  gegenwärtig  das  Sarkom  in  der  Onkologie  ein^ 
uininit,  ist  von  Virchow^;  begründet  worden,  der  es  als  eine  zur 
Oruppe  der  Bindesubstanzgeschwülste  gehörige  Neubildung  bezeichnete, 
welche  durch  vorwiegende  Entwicklung  zelliger  Elemente  ausge- 
zeichnet ist,  und  zwar  unterschied  er  nach  der  Beschatten  hei  t  der 
^^arkomzellen  —  ein  Spindelzellen-,  Stenizellen-,  Rundzelleu-,  und 
Kndothelialsarkom. 

Es  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  die  weiteren  Schicksale  des 
Sarkom  zu  verfolgen.  Uns  lag  nur  daran,  die  Tumoren  zu  erwähnen, 
die  um  diese  Zeit  von  den  echten  Caicincmien  getrennt  wurden. 


Das  Caneroid  und  Epitheliom. 

Große  Schwierigkeiten  verursachten  auch  zwei  Tumorarten,  näm- 
li^'h  das  Caneroid  und  das  Epitheliom,  die  man  zu  dieser  Zeit 
^'"H  dem  echten  Krebs  getrennt  hatte,  in  bezug  auf  ihre  Stellung  in 
*'**!*  Keihe  der  Geschwülste. 

Das  Caneroid  war  von  Lebert,-)  weil  in  diesem  Tumor  nicht 

«lie   spezifische  Krebszelle  gefunden  wurde,  zuerst  als  Pseudocancer 

^^^\  späterhin  als  Caneroid  beschrieben  worden.    Hannover,')  der 

rfeichfalls  ein  Anhänger  der  Lehre   von   der  spezifischen  Krebszelle 

^'^i*.  hatte  denselben  Tumor  als  „Epithelioma"   beschrieben,  weil  er 

"^s^ien  Zellen  als  Epithel-  und  nicht  als  Krebszellen   erkannt  hatte. 

.        Ebenso  wie  nun  bei  der  Lehre  von  der  „spezifischen  Zelle**  An- 

fiaiißrer  und  (4egner   auftraten,   ebenso   entbrannte   auch   der  Streit 

^Ärüber:    gehört     das    Caneroid,    resp.    Epitheliom     zum 

^'^^bs,  oder  ist  es   eine   gutartige   (Teschwulst? 

,,        Nun  hatte  man  schon  in  früheren  Zeiten  beobachtet,  daß  manche 

^'['^bse,  besonders  der  Haut,  sich  durch  ihren  gutartigen  Wrlauf  aus- 

^^'chiieten.     In    der    vormikroskoi)ischen   Zeit    waren    jedoch    diese 

^**  11 1 krebse  nicht  (gegenständ  genauerer  Erfoi-schung  gewesen.     All- 

^^»iiein  bezeichnete  man  diese  Tum(»ren  als  Xoli  me  tangere,  chancre 

''^*^lin,  Cancers  verruqueux.  ulceres  rongeants  etc. 

I-ie  Dran*)  war  der  erste  Autor  der  im  .fahre  1757   dem  Can- 

»  ■  Die  (tewhwüUte,  II,  \k  170  und  Archiv,  H«l.  XIII. 
*M'fr.  S.  184. 
' »  Vir.  S,  137. 
^  ^  Cfr.  8.  eO. 
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croid,  (las  er  als  Hautkrebs  bezeichnete,  eine  besondere  Stellung 
we^en  seines  klinischen  Verlaufs  angewiesen  hat. 

PercivalPott*)  hatte  im  Jahre  1783  den  Schomsteinfegerkrebs 
vom  Krebs  getrennt  und  ihn  gleichfalls  als  Hautkrebs  beschrieben. 
Auch  andere  ältere  Schriftsteller,  vde  z.  B.  A.  G.  B  i  c  h  t  e  r ,  B  a  y  1  e  und 
(■ayol  u.  a.  hatten  schon  auf  die  verhältnismäßige  Gutartigkeit  ge- 
wisser Hautkrebse  aufinerksam  gemacht. 

Laennec  rechnete  die  Hautkrebse  noch  zu  den  Scirrhen  oder 
Encephaloiden. 

Genauer  untersucht  wurden  diese  Tumoren  erst  durch  Johannes 
Müller  (1838j,  der  die  Zellen  des  „Noli  me  tangere"  anders  be- 
schaffen fand,  als  die  des  Krebses,  ferner  von  Paget, ^)  der  die 
Hautkrebse  für  Hypertrophien  der  Papillen  erklärte. 

Ursprünglich  hatte  Alibert^)  unter  dem  Xamen  Cancroid  einen 
Tumor  beschrieben,  der  mit  unserem  heutigen  Keloid  identisch  ist. 

Dadurch  nun,  daß  Lebert  diese  Bezeichnung  für  seinen   als 
l^seudocancer  beschriebenen  Tumor  annahm,  trat  eine  Verwirrung  ein. 

Was  verstand  nun  Lebert  unter  seinem  Cancroid?  Kr  hatte, 
wie  wir  gesehen  haben, ''j  diejenigen  Tumoren,  welche  die  „spezifische 
Krebszelle"  nicht  enthielten,  klinisch  aber  doch  dem  Krebse  nahe 
standen,  zuerst  als  Pseudocancer  beschrieben.  Diese  Tumoren  ent- 
halten nach  Lebert  keine  fremden  Elemente,  sondern  entstehen 
durch  Hypertrophie;  er  rechnete  deshalb  den  Pseudocancer  auch  zu 
den  homöomorphen  Tumoren  und  proklamierte  seine  lokale  Natui' 
und  verhältnismäßige  Gutartigkeit.'*) 

Im  Jahre  1843®)  hatte  aber  Hannover,  der  gleichfalls  ein 
Anhänger  der  „spezifischen  Krebszelle"  war,  das  „Epitheliom"  be- 
schrieben, welches  wohl  krebsartigen  Charakter  hätte,  aber  nicht  die 
spezifische  Krebszelle  enthielt  sondern  Zellen,  die  mehr  epithelialer 
Natur  wären. 

Lebert  mußte  nun  also  zu  diesem  Epitheliom  gleichsam  als 
einei*  besonderen  Abart  seines  Pseudocancer  Stellung  nehmen. 

Im  Jahre  1845  gab  nun  Lebert  in  seiner  „Physiologie  patlio- 
lo^ique" ')  eine  genauere  Beschreibung  des  Hannover'schen  Epi- 
thelioma unter  der  Bezeichnung  „Tumeur  epitheliale  et  epidermale", 
welclies  er,  wie  alle  Pseudocancer,  zu  den  homöomorphen  Geschwülsten 
zählte.  Er  grenzte  aber  dieses  Epithelioma  nicht,  wie  Hannover, 
scharf  ab,  sondern  rechnete  dazu  eine  Menge  (Tescliwülste.  welche 
nur  aus  hypertrophierten  Hautpapillen  bestehen,  die  auf  einer  durch 
(•lironische  Entzündung  verhärteten  Basis  sitzen. 

Späterhin^)  nannte  er  diese  Tumorform  Warzengeschwulst  und 
Pscndocanct'r  der  Haut,  weil  sie  mit  der  Entstehung  der  W^arzen 
At'liiiliclikeit  hatte. 

^  l'fr.  S.  87. 

';  Med.  (Jaz.,  1888.  p.  287. 

'  1  »escriptiun  des  maladies  de  la  peau.  Paris  1814.  We^eu  der  Aehiilichkeit, 
die  die  Forts^ätze  des  Tumors  mit  den  KrebsfiilJeu  liatteu,  iiauiite  Alibert  den  Tumor 
zuerst  Caiirroid.  späterhin  aber  Cht-loid  r/i/./^  =  .Sehere  oder  Kralle). 

^)  (fr.  S.  13:). 

•'•)  Ebens(»  aneli  Maisouneuve  und  Michoii.     (iaz.  dtrs  hop.     Jan.  1803. 

•i  Ctr.  S.  137. 

•1  S.  8.   11.  3i?n  usw. 

^)  Abli.  aus  dtui  (iebirt»'  diM*  i)rakt.  Chirur^ne  und  der  pathol.  Physioloijie. 
Berlin  1S48.     i».  10.  233.  574    naeh  Maniiov^^n. 
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Die  runden,  aus  konzentrischen  Schichten  eingesclirumpfter  Kpi- 
thelialzellen  bestehenden  Körper  liatLebert  zuerst  gefunden,  hatte 
sie  aber  für  jun^e.  unent^xickelte  l^apillen  grehalten. 

Diese  Leberfsche  Deutung  wurde  von  Fr  er  ich  s')  bekämpft, 
der  in  den  vermeintlichen  hypertrophischen  Pai)illen  zylinderförmig 
angeordnete,  neugebildete  Epithelien  erkannte,  welche  das  normale 
Papillargewebe  zum  Schwunde  bringen. 

Frerichs  unterschied  zwei  Stadien  des  Verlaufs: 

1.  Beginn  als  Knötchen  mit  breiter  Basis  und  glatter  Ober- 
fläche, ähnlich  den  Warzen  und  Condylomen; 

2.  massenhafte  Produktion  von  Epithelzellen,  die  in  die  Tiefe 
wuchern,  die  Papillen  auseinanderdrän^en  und  zum  Schwunde 
bringen. 

Frerichs  vergleicht  diesen  Vorgang  mit  dem  der  Fettdegene- 
ration der  Muskelfasern. 

Diese  destruierenden  Epithelialgeschwülste  wurden  späterhin  von 
Förster-)  als  so^.  Papillome,  bei  denen  er  eine  einfache,  de- 
struierende  und  ulcerierende  Form  unterschied,  vom  Cancer  und 
PseudoCancer  als  selbständige  Tumorengruppe  getrennt. 

Infolge  der  Einwände  von  selten  Frerichs  ^ab  liCbert  nun 
die  Ansicht  von  der  Entstehung  des  ,.Tumeur  epitlieliale"  und  „6pi- 
dermale"*  aus  hypertrophischen  Hautpapillen  auf  und  zählte  dann  das 
Hannoversche  P^pithelioma  im  .Jahre  1851  in  seiner  ^Trait6  prat. 
desmaladies  cancer/'  etc.  (p.  (Ul)  zu  den  ..Cancroides  de  la  peau,"*  zu 
denen  er  aber  noch  eine  Men^e  anderer  Geschwülste  rechnete,  u.  A. 
auch  das  Keloid. 

Als  charakteristisch  für  diese  Cancroide  hat  Lebert  besonders 
die  .globes  epidermiques"  gehalten,  die  durch  Essigsäure  am  besten 
zu  erkennen  wären. 

Die  Frage  nun:  „Ist  das  Cancroid,  res}),  das  Epitheliom  ein  echter 
^'ancer,  oder  nicht**,  hatte  zu  vielen,  lebhaften  EWirterun^en  Veran- 
lassung gegeben. 

Die  beiden  Hauptvertreter  der  Lehre  von  der  ,, spezifischen  Zelle", 
Lebert  und  Hannover,  mußten  diese  Frage  verneinen,  denn  sonst 
^äre  ihre  ^anze  Theorie  hinfällig  jrewesen. 

Abgesehen  von  dem  Fehlen  der  spezifischen  Zelle,  glaubten  beide 
•^ntoren  auch  in  dem  klinischen  Verlauf  des  Cancroids  Unterschiede 
fetirestellt  zu  haben.  Wir  haben  schon  oben  erörtert,  welcher  Art 
diese  Unterschiede  nach  Hannover  waren, 'M  und  auch  Lebert 
ßkrt  derartige  klinische  Abweichun<ren  an. 

Der  PseudoCancer  ist  nach  Lebert  eine  liomiMmiorphe  Bildung, 
aus  den  Elementen  der  Haut  bestehend,  lokaler  Natur  und  lanjifsam 
^^rlanfVnd;  er  hat  seinen  Ursprunjr  in  den  oberflächlichsten  Teilen 
der  Haut  un<l  bildet  ein  (Geschwür  mit  «rlattem,  oder  häufiger  Avar- 
%ni,  roten  Grunde;  die  benachbarten  Lymphdrüsen  sind  nicht  an- 
geschwollen. 

Der  ..echte  Krebs"  hin<retren  ist  eine  heteioniorphe  Bildung,  hat 
eiiien  schnellen  Verlauf,  verursacht  eine  allgemeine  Infektion,  geht 
^'<^n  den  tiefsten  Schichten  der  Cutis  aus,   bildet  (beschwüre   mit  un- 

M  l>ber    die     dfstruien-nd»'ii    Ki)itli»*lialj:«'srh\vüNte.      .InuuT    Aiinalen.    1840. 

w.  1. 1-.  a. 

*i  Handbuch  der  alljj.  i»ath«il.  Aiiatniiii»'.  IST).'),  l;«l.  I.  S.  27:J. 
'i  (fr.  S.  18y. 
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ebenen  Rändeni.  verjaucht  und  ruft  Anschwellung  der  benachbarten 
Ljmphdrüsen  hervor. 

Ebenso,  wie  es  bei  der  Lehre  von  der  spezifischen  Zelle  Anhänger 
und  Gegner  dieser  Lehre  gab,  ebenso  finden  wir  auch  bei  der  Can- 
croidfrage  Autoren,  die  die  Krebsnatur  des  Cancroids  bekämpften  und 
verteidigten. 

Von  deutschen  Autoren  nun  hatte  Rokitansky,  obwohl 
Leberfs  Arbeiten  schon  veröfl^entlicht  waren,  in  seinem  Handbucli 
der  pathologischen  Anatomie,  1846,  Bd.  I,  S.  385,  unter  der  Bezeichnung 
^f4)ithelialafterbildung**  das  H  a  n  n  o  v  e  r  sehe  Epithelioma  beschrieben 
und  als  ein  Aftergebilde  geschildert,  welches  ganz  und  gar  aus  Zellen 
besteht,  die  den  EpidermidalzeUen  oder  größeren  Epithelialzellen 
analog  sind.  Rokitansky  hatte  das  Epithelioma  aber  noch  als 
eine  Varietät  des  Medullarkrebses  angesehen  und  den  Epithelialkrebs 
nur  als  mildere  Form  betrachtet. 

Rokitansky  war  aber  der  erste  Autor,  der  bei  dieser  Ge- 
schwulstfoim  eine  Intei-zellularsubstanz  beschreibt.^) 

..Diese  Elemente  (seil.  Zellen)  werden  durch  eine  sehr  sparsame, 
unmerkliche  Interzellulai-substanz  zusammengehalten,  weichen  bei 
mäßigem  Drucke  oder  ohne  diesen  im  Gefolge  der  Einwirkung  von 
Essigsäure  oder  anderer  Säuren,  welche  die  Interzellularsubstanz  auf- 
lösen, auseinander." 

Dann  hatte  Ecker*)  nachgewiesen,  daß  ein  Teil  der  in  der 
Haut  vorkommenden  sog.  krebsigen  Ulcera  keine  carcinomatöse 
Textiu\  sondern  die  ulcerierender  Papillargeschwülste  habe. 

Mayer')  und  Lebert*)  brachten  Epithelialkrebs  und  ulce- 
riei^nde  Warzen  in  Verbindung  und  behaupteten,  daß  ersterer  aus 
letzteren  entstehe. 

Ecker  hatte  übrigens  als  Ei-ster  die  Struktui-  und  die  epitheliale 
Entstehung  des  Epithelioma  erkannt  und  genauer  beschrieben. 

Ks  entsteht  nach  Ecker  zuerst  eine  Hypertrojitiie  und  Ver- 
längerung der  mit  dem  Pflasterepithel  überall  überzogenen  Haut- 
l)a|»ille,  dadurch  werden  senkrecht  stehende  Glieder  gebildet,  aus 
welchen  sich  die  Papillen  herausziehen  lassen. 

Die  vermehrte  Epithelialbildung  isoliert  die  Papillen  voneinander, 
besondei*s  an  ihrem  Ende,  während  die  Epidermissclucht  in  der  Tiefe, 
zwischen  den  einzelnen  Papillen  dünner  ist. 

Ecker  machte  auch  schon  auf  die  Neigung  dieser  Epitheliome 
zu  Rezidiven  aufmerksam. 

l)er  erste  Autor  nun.  der  der  Fraire  näher  trat,  ob  das 
Hannoversche  Epithelioma  zu  den  Krebsen  gehöre  oder  nicht, 
war  C.  Bruch. 

Da  er  wie  wir  gesehen  haben,  ein  (^egner  der  spezifischen 
Zelle  war.  so  srlaubte  er.  das  Epithelioma  als  echten  Ki-ebs  ansehen 
zu  müssen.  Die  Epithelial-  und  die  Krebszelle  sind  nach  Bruch 
nur  in  der  Häutisrkeit  der  endogenen  Form  der  Zellen,  die  allerdinj^rs 
an   dt^r   normalen  Oberhaut   wenigstens   zu  den  irrößten  Seltenheiten 

-  Hamlbiioh  «It-r  path.»!.  Auatoinie.  1^4>\  Bil.   I.  S.  H*^T. 

-  Anhiv  t.  physiol.  Hfilkuiuie.  \bA4.  p.  :>0. 

^    Hiillrt.  «U    la  >vH'.  aiiat..    1S44  nn«l:  Kechrnhes  sur  It^s  nmieiir>  epitlemiiques 
et  leurs  r^lati«'ii<  avrr  rArteotiou  caiuvreu^-.     Thf>»'   Paris  lS4t» 
*    PhyM.l.  iMth.  l<i:>.  II.  S. 
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gehören,  einander  ähnlich.  Die  Dichti^rkeit  der  Papillen  beim  Epi- 
theliom beruht  nach  Bruch  darauf,  daß  die  eigentliche  Substanz  der 
Papille  atrophieit  und  von  der  überwiejirenden  Epithelialbildung:  zu- 
sammengedrückt wird.  Bruch  gibt  also  eine  ähnliche  Erkläi-ung 
für  diesen  Vorgang  ab.  wie  Frerichs.  Im  übrigen  machte  er  eine 
scharfe  Untei-scheidung  zwischen  Wucherung  der  normalen  Epidermis 
und  der  selbständigen  Entwicklung  von  neugebildeten  Zellenmassen 
mit  epithelialem  Charakter  in  der  Tiefe  des  Coriums. 

Andere  deutsche  Autoren  wiedenmi,  wie  z.  B.  v.  Bärensprung,') 
rechneten  das  Epithelioma  zu  der  Verruca  rhagadoidea  (Wasserberg) 
(breite  Warze  mit  zerklüfteter  Oberfläche,  wie  mit  Borsten  gespickt). 
Die  Borsten  sind  nach  v.  Bärensprung  die  Papillen.  Er  bestritt 
die  Krebsnatur  des  Epithelioma. 

Auch  andere  deutsche  Forscher  erklärten  sich  gegen  die  Krebs- 
natnr  des  Epithelioma,  so  z.  B.  Hassenstein,*)  weil  besondei-s  der 
klinische  Verlauf,  bei  dem  keine  Allgemeinerscheinungen  aufträten, 
da^e^en  spräche. 

Mikroskopisch  unterscheiden  sich,  nach  Hassenstein,  die 
Zellen  in  nichts  von  den  ICpidermiszellen;  er  fand  bald  ganz  junge, 
bald  honiartig  vei*trocknete  Zellen.  Ob  der  Tumor  vom  Papillar- 
körper  ausginge,  ist  nach  Hassenstein  fraglich,  aber  die  An- 
ordnung der  Zellen  ist  bei  dem  Tumor  anders,  als  bei  der  ge- 
wöhnliclien  Hypertrophie,  indem  sie  parallel  zu  Blättern  ge- 
schichtet, senkrecht  oder  unter  A\'inkeln,  auf  dem  erzeugenden  Boden 
stehen. 

i^.  (iluge^)  wiederum  hielt  das  Epithelioma  ttir  eine  Form  des 
-primitiven ,  cancerösen  (Geschwürs" .  entstehend  aus  Schleimhaut- 
follikeln  und  eine  käsige  Masse  enthaltend,  die  sich  allmählich 
vermehrt  und  die  übrigen,  mit  der  Schleimhaut  oder  Haut  in  Ver- 
bimlnng  stehenden  Gewebe  infiltriert  und  dadurch  eine  Verdickung 
und  Verjauchung  hervorruft. 

80  schwankten  die  Meinungen  ü])er  das  Cancroid  und  das  Epi- 
theliom hin  und  her.  Man  konnte  sich  weder  über  eine  genaue 
Mnition,  noch  über  den  Charakter  dieser  Tumoren  einigen,  da 
veröffentlichte  im  Jahre  1849  Ben  nett  *)  seine  Schrift :  On  cancerous 
ftnd  cancroid  growths.     Edinbuigh  1849.*) 

Kennett  faßte  unter  dem  Begriff  Cancroid  alle  (Tebilde  zu- 
sammen, die  ^krebsigen  Charakter  bei  nicht  krebsigem  Bau  haben**, 
während  Lebert  nur  durch  den  Mangel  der  si)ezifischen  Zelle  ver- 
«inlaßt  wurde,  sein  Cancroid  aufzustellen. 

Demgemäß  konnte  also  Bennett  den  Begriff  Cancroid  weiter 
ansdehnen.  Er  unterschied  sogar  ein  kn()rpliges  (Enchondrom), 
tett^ewebiges  und  tu])erkulöses  Cancroid. 

Nach  Bennett  sehtMi  die  Jungen  Ei)i(lermiszellen  genau  so  aus 
^>  die  Krebszellen,  wenn  sie  einzeln  untersucht  werden.  In  Massen 
aher,  in  einem  Serum  untersucht,  haben  die  Epithelialzellen  die* 
^^i^mg,  sich  zu  gruppieren  und  zusanimenzuhängen,   alle   haben   sie 

V'  Beitr.    zur  Anatomie    und   I'atholo^i»*   (Kt  menschlichen  Haut.     I^cipzi^  184^. 
*i  1.  c.  .S.  178. 

^|  Atlas  der  pathol.  Anat<»niie. 

*!  Johu  Hufi^hns.  1812     187.').  Ncuropatholdtr  in  Kdinhurir. 

'')  Die  Schritt  ist  mir  leider  im  Orii»final  ni«ht  zui»:änirlich  j^eweseu:  ihr  Inhalt 
L-'t  mir  nur  aus  den  Arheiten  Hannovers.  Kühlers.  Virchows  u.  a.  hekannt  u;e\V(»rden. 
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f^leiches  Volumen,  während  die  Krebszellen  nicht  zusammenhängen 
und  verscliiedenes  Volumen  haben. 

Die  Epidemiiszellen  bilden  konzentrische  Epidenniskugeln,  be- 
stehend aus  Lamellen  abgeplatteter  Epithelien,  und  hüllen  einen 
Brutraum  ein,  der  angefüllt  ist  mit  jungen  Epithelien,  Eleraentar- 
kömchen  und  Interzellularsubstanz. 

Klinisch  unterschied  Ben  nett  drei  Formen  seines  Cancroids: 

1.  Entartung  gewöhnlicher  \Varzen, 

2.  Anfang  als  Geschwür, 

3.  Anhäufung  von  Epithelialzellen  an  den  Ausführungsgängen 
der  Follikel,  Vei'Stopfung  derselben  und  Bildung  einer  Oj^ste. 

Diese-  drei  Vorgänge  faßte  Bennett  unter  der  Bezeichnung 
Epithelialcancroid  zusammen.  So  haben  wir  also  nunmehr  ein 
Lebert'sches,  ein  Bennett'sches  Cancroid  und  das  Hannover- 
sche Ejuthelioma,  —  aber  jeder  Autor  beschreibt  etwas  anderes. 

Die  Verwirrung  in  der  Tenninologie  war  durch  die  Bennett- 
sche  Veröffentlichung  noch  größer  geworden  und  erinnert  lebhaft  an 
die  Konfusion,  die  früher  in  bezug  auf  die  Fungusfrage  gehen*scht  hatte. 

In  dieses  (liaos  von  Verwirrtheit  suchte  nun  Virchow  Klarheit 
zu  bringen. 

Virchow^)  hatte  den  Krebs  histologisch  als  eine  Geschwulst 
mit  alveolärem  Bau  definieit,  wo  die  Wandungen  der  Alveolen  aus 
Bindegewebe,  —  der  Inhalt  aus  Zellen  oder  Kernen  mit  flüssiger 
Interzellularsubstanz  besteht.  Demgegenüber  stehen  Geschwülste,  die 
auch  alveolären  Bau  haben,  aber  ganz  und  gar  aus  Zeilen  bestehen. -i 
Diese  Tumoren  nennt  Virchow,  ebenso  wie  Lebert,  Pseudocancer 
oder  Cancroid. 

In  einer  besonderen  Abhandlung:  Ueber  Cancroide  und  Papillar- 
gesch Wülste,'*)  sucht  Virchow  den  Nachw^eis  zu  führen,  daß  die 
papilläre  Hypertrophie  mit  der  enormen  Zellenwucherung  an  der 
Oberfläche  allein  noch  kein  Cancroid  darstelle.  Dieses  besteht  viel- 
melir  darin,  daß  sich  im  Inneren  der  erkrankten  Gewebe  und  Orgaue 
Höhlenalveolen  bilden,  die  mit  Zellen  von  epidermoidalem  Cha- 
rakter angefüllt  sind. 

Die  Höhlen  sind  groß  und  von  den  Alveolen  des  wahren  Krebses 
dadurch  zu  unterscheiden,  daß  sie  inmitten  der  alten  Gewebsbestand- 
teilt^  auftreten  ohne  jene  neugebildete  Bindegewebsschicht,  welche  die 
Wand  der  Krebsalveolen  konstituiert. 

AA'ie  sie  groß  sind,  sind  sie  auch  gewöhnlich  sparsam,  und  ihr 
Inhalt  ist  nicht  milchig  oder  rahmig,  sondern  dick,  schmierig  und  käsig. 

Vircliow  sucht  dann  weiter  die  nahe  Verwandtschaft  der  Chole- 
steatome mit  den  Cancroiden  darzutuu.*) 

Die  Cancroidalveolen  sind  nach  Virchow  in  ihren  Struktur- 
Verhältnissen  nicht  von  den  Cholesteatomen  zu  unterscheiden  und 
wahrscheinlich  ist  dieses,  nach  Virchow,  nur  als  eine  besondere 
Form  der  Cancroidbilduug  zu  betrachten. 

Die  junii'en  Cholesteatomperlen  unterscheiden  sich  auf  einer   ge- 


h  M.*(l.  lU'torm,  1841).  Nr.  51.  S.  27t). 

-')  (fr.  auch  die  netinitioii  v<ui  Kokitiinsky.  S.  201. 

•'^1  Vrrhaiidl.  der  i»liys.  ined.  (Tes»*ll<i*li.  in  Würzbiiry:.  1850.  Bd.  I.  p.  107. 

•*■  (tr.  dW'h:  lVl>er  l*t'rli,^'scliwülste.     Virchow's  Areh.,  Bd.  8,   1855,  8.  871. 
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wissen  Höhe  der  Austildun^  nicht  von  den  Atherom-  und  Cancroid- 
perlen,  alle  drei  sind  stülpige,  lamellöse  Gebilde  aus  platten  Kpidennis- 
zellen  bestehend  (Globes  ^pidermiques  Lebert's). 

Die  geschichteten  Epidermiskugeln  können  daher,  nach  Virchow, 
nicht  länger  als  besondere  P^igentümlichkeit  des  Cancroids  betrachtet 
werden. 

Nur  die  Vereinigung  dieser  beiden  Vorgänge,  nämlich  der  papil- 
lären Wucherung  und  der  Alveolenbildung,  ruft  erst  die  Bösartigkeit 
hen'or. 

Virchow  zählte  das  Cancroid  zu  den  Garcinomen  und  nur  aus 
klinischen  Gründen  sei  das  Chancroid  vom  Carcinom  zu  unterscheiden, 
weil  das  Cancroid  sich  seltener,  wie  wir  nachher  noch  sehen  werden, 
der  Krebs  aber  gewöhnlich  generalisiere;  außerdem  würde  nach 
Virchow  das  gefößhaltige  Bindegewebsgerüst  beim  Caicinom  neu 
gebildet,  während  das  Cancroid  alte  Gewebe  infiltriere. 

Virchow  machte  bekanntlich  keinen  Unterschied  zwischen  Krebs- 
iind  anderen  Zellen,  und  dadurch  glaubte  Hannover  die  von 
Virchow  beobachteten  Metastasen  erklären  zu  können. 

Zu  den  Cancroiden  rechnete  Virchow  auch  eine  Reihe  von 
Schleimhautschwämmen,  namentlich  die  sog.  Zottenkrebse  der  Harn- 
blase, des  Magens  und  der  Luftröhre  und  den  Fungus  durae  matris. 

Nach  Hannover  beschreibt  nun  Virchow  die  Form  des  Epi- 
thelioms, welches  Wurzeln  in  die  unterliegenden  Gewebe  geschlagen 
hat.  Die  Alveolenbildung  ist  nach  Hannover  nur  akzessorisch  und 
nicht  charakteristisch. 

Virchow  spricht  von  „epidennoidalen  Zellen",  aber  zwischen 
feen  und  den  wahren  Kpithelialzellen  wäre  doch,  nach  Hannover, 
ein  großer  Unterschied.  Der  Annahme  Virchow's,  daß  das  Cancroid 
ohne  alle  papilläre  Hypertrophie  entstehen  könne,  indem  sich  im 
Knochen  Alveolen  bilden,  die  sich  mit  ,,epidennoidalen  Zellen"  anfüllen, 
widerspricht  Hannover,  da  nach  seiner  Ansicht  eine  Neubildung 
von  Kpithelialzellen  in  einem  geschlossenen  Räume,  wo  solche  Zellen 
normalerweise  nicht  vorkämen,  unmöglich  ist,  und  Hannover  wundert 
rfch  über  eine  solche  Hypothese  eines  mit  der  Zellentheorie  so  wohl 
vertrauten  Beobachters. 

Unter  der  Bezeichnung  ,.  flacher  Krebs  "^  hatte  Schuh')  das 
^  ir c h  0  wasche  Cancroid  beschrieben  (W  a  1 1 m  a n  as  moosartiger 
farasit).  fCr  unterschied  eine  acinöse  und  papilläre  Form,  und  zwar 
i^^t  der  warzenähnliche  Krebs  identisch  mit  dem  Hannoverschen 
Epithelioma. 

Dadurch  ^^'urde  nun  die  'rerniinoloirie  wieder  kompliziert. 

Die  Cancroidfrage  beschäftigte  zu  dieser  Zeit  die  Krebsforscher 
^ller  Länder. 

l'nter  den  deutschen  Autoren  widmete  dieser  Frage  seine  Auf- 
^Derksamkeit  besonders  Förster,-)  der  die  Selbständigkeit  der  pri- 
niären  Entwicklung  der  Epithclialkrebse,  ihre  Unabhängigkeit  von 
^^n  nonualen  Kpithelialauskleidungen  und  die  nahe  Verwandtschaft 
^it  den  gewöhnlichen  Carcininnen  nachzuweisen  suchte. 

''  Vierteljahrsschrift  für  d'w  prakt.  Heilkuiid»'.     Vnvj;  1801.     p.  .58. 
'i  lUustr.  med.  Ztg..  18r)H.  lll.  p.  iü.     Handh.  der  allg.  pathul.  Anatomie.  185^). 
ß<l-  I.  8.  289.     Viri'hows  Archiv.  ia')8.  Bd.  14.  p.  iM. 
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Förster  definierte  pathologisch-anatomisch  das  Cancroid  als 
einen  Tumor  aus  neugebildeten,  plattenförmigen  Zellen  mit  ursprüng- 
lich stets  acinöser  Anordnung  und  eingebettet  in  ein  faseriges  Stroma. 

Der  Unterschied  zwischen  Cancroid  und  Carcinom  in  histologischer 
Beziehung  ist  nach  Förster  folgender: 

Das  Cancroid  ist  eine  Geschwulst  aus  typisch  angeordneten 
Epithelialzellen,  die  ei-st  in  normalem  Bindegewebe,  später  in  die 
Alveolen  eines  neugebildeten  Stromas  eingebettet  sind,  während  das 
CaiTinom  einen  Tumor  darstellt,  in  welchem  die  Alveolen  des  Stroma 
mit  indifferenten  und  ungeordneten  Zellmassen  angefüllt  sind. 

E,  W agner M  bezeichnete  deshalb  auch  das  Cancroid  als  Krebs 
mit  regelmäßiger  Zellenlagerung. 

Man  hatte  also  bisher  vor  allem  versucht  das  Cancroid  resp. 
das  F-pitheliom  in  seiner  histologischen  Struktur  zu  erkennen  und 
vom  l'ai"cinom  pathologisch-anatomisch  zu  trennen  und  hatte  sich  all- 
gemein dahin  geeinigt,  als  Epitheliom  einen  Tumor  zu  bezeichnen, 
bei  dem  eine  Wucherung  des  Papillaitörpers  stattfindet  mit  kon- 
zentrischer Ablagerung  von  Epithelialzellen,  die  man  als 
Nester  bezeichnet  hat. 

Viele  deutsche  Autoren  bemühten  sich  nun,  einzelne  genauere 
histoK^ische  Einzelheiten  bei  der  Entwicklung  des  Epithelialkrebses 
XU  ertoi-schen. 

J  u  1  i  u  s  B  e  s  s  e  1  *^  z.  B.  suchte  besonders  den  l  'nterschied  zwischen 
der  Entwicklung  nonnaler  Homgebilde  und  eines  Epithelialkrebses 
festzustellen  und  kam  durch  versrleichende  Studien,  besonders  am 
Hufe  der  lYerde,  zu  folsrendem  Resultate: 

Xi>rmal  gehen  die  Papillen  nicht  über  das  Rete  Malpighi  hinaus. 
Beim  Ki*ebs  jedoch  dringen  sie  bis  zur  Oberfläche  vor  und  gehen  in 
die  Homschicht.  Die  Honimasse  selbst  ist  in  konzentrischen  Schichten 
um  die  Papillen  gei>ninet-  Z>nschen  den  Homrohren  finden  sich 
Hornzellen  Kvker  aufsreschichtet  die  soir.  Nester  der  pathologischen 
Anatomen. 

Bisher  hatte  man  als^>  besondere  eine  papilläre  Form  des  Epi- 
theliuuis  beschneiden  und  als  charakteristisch  tür  diese  Art  die 
lypisoh  auirev^nluete  Kpithelmasse  GloWs  epidermiques  Lebert>*' 
auireseheu.  —  nicht  zu  verwechseln  mit  seinen  ..«Uobules  epidermiques-. 
—  'lir  identisch  sind  mit  den  Bruträumen  mit  konzentrischer  Si^iich- 
tun:::  Virchow's*»  —  Alvet>len  Rokitanskys  —  Faserkapseln 
ViiTriV:  ferner  wenien  als  chanikteristisch  für  das  Epitheliom 
Niiil-ii  \.vltr  Keulen  hiuire>iellt,  die  mau  ziierst  als  hypemx^phische 
IV^illrL^  anscih.  «lie  aber  F r e r i c h s *  als  E p i t h e l i a  1  z y  1  i n d e r  er- 
kaan:  hartt*. 

F  i  h  r  e  r  *'  war  nun  der  erste  Autor,  der  auch  eine  f  o  1 1  i  c  u  l  ä  r  e 
Fv  :*-i:  i-s  Krirhriivms.  die  v^ u  dru  Haar^v^pillrr.  aasireht,  beschrieben 
ha:.     >^:ue  B^  lachrmiinr-n  machte  er  am  KpithrlivAlkrebs  der  Inter- 


Z'Li^  ^-  :-'  r..  itiiT  IUI  V-r>c''^:-  '    J-   F-liii-c  '^^'i  i**:i-  ^Vi  l^im  n^>rBL4irr  H'.ns- 
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lippe.  Er  konnte  beobachten,  daß  zuerst  eine  Obliteration  der  P'ol- 
likd  mit  Ausstoßung  der  alten  Haare  stattfindet.  Der  Haarkeim 
wächst  in  die  Tiefe,  durchbricht  den  Haarbal^,  drin^  in  die  Weich- 
teile und  verästelt  sich  dort. 


Der  Zylinderepithelkrebs. 

Bisher  hatte  man  also  das  Cancroid  und  das  Epitheliom  mit 
seiner  papillären  und  foUiculären  Form  beobachtet,  und  man  war  sich 
darüber  einig,  daß  diese  Tumoren,  welche  epidermisähnliche  (epider- 
moidale  Virchow's)  Zellen  enthalten,  ihren  Sitz  und  Ursprung  auf 
der  Haut  hätten. 

Bald  darauf  beschrieb  als  erster  Autor  BidderM  (in  Dorpat) 
im  Jahre  1852  einen  glatten  Tumor  am  Pylorus  und  Duodenum,  der 
aas  Z}iinderepithelien,  einigen  Körnchen,  Faserzellen  und  aus  Ge- 
flBen  zusammengesetzt  war.  Zwischen  den  Zellen  fand  er  neues 
Bindegewebe.  Die  Zylinderepithelien  hielt  er  aber  für  die 
Träger  der  Neubildung;  durch  Zerfall  und  F'ettmetamorphose  der 
Zylinderepithelien  bilden  sich  die  Körnchenzellen.  Bidder  rechnete 
diesen  Tumor  zu  den  Kpithelialkrebsen. 

Nun  hatte  allerdings  schon  im  .fahre  1851  Reinhardt-)  eine 
ähnliche  Geschwulst  beobachtet  und  beschrieben,  hatte  aber  ihre 
Zusammensetzung  aus  Zylinderepithelien  nicht  erkannt. 

Die  Beobachtungen  Bidders  wurden  bald  von  anderen  Autoren 
bestätigt,  z.  B.  von  Robin'*)  und  von  Virchow,*)  der  diese  Tumoren 
mit  ..Drusenacinis"  vergleicht  nur  daß  das  Ende  nicht  immer  abge- 
rundet sondern  zuweilen  zugespitzt  ist.  Virchow  rechnete  diese 
Tumoren  zu  den  ('ancroiden. 

Diese  Tumoren  wurden  als  Zylinderepithel  krebs  oder  als 
Zylinder  epithelial  cancroid  in  die  Pathologie  des  Krebses  ein- 
geführt und  erwarben  sich  hier  ihr  Biirgerrecht. 

Auch  Förster  rechnete  sie  zu  den  Cancroiden,  und  er  hat  mehrere 
Präparate  genauer  untersucht  und  beschrieben.*) 

Makroskopisch  haben  diese  Tumoren  nach  Förster  Aehnlichkeit 
mit  dem  Markschwamm,  mikroskopisch  bestehen  sie  aber  wesentlich 
aus  Zylinderepithelien  mit  acin(*>ser  Anordnung. 

Das  Cancroid  bildet  sicli  nacli  Förster  aus  einer  Anzahl  iso- 
lierter, acinöser  Körper.  —  Die  wichtigsten  Formen  sind  diejenigen, 
die  ans  Plattenepithelien  zusammengesetzt  sind,  eine  Membrana  propria 
aber  nicht  besitzen. 

Der  Zylinderepithelkrebs  setzt  sich  ebenso  zusammen,  —  nämlich 
aus  einem  Faserstnmia,  in  dessen  Räumen  genau  typisch  geordnete, 
aas  Epithelien  gebildete,  acinöse  Körper  sich  befinden;  nur  sind  an 
Stelle  der  Plattenepithelien  hier  Zylinderepithelien. 

'i  MiUler's  Archiv.  1^52,  H.  2.  S.  178. 

^  rharih'*annalen,  1851,  IL  r»'l)t'r  di»'  Hypertrophie  der  l)rüseiif(»llikel  der  In- 
Minalschleimhaut. 

^'  (iaz.  des  Hop.,  18.57,  Nr.  41. 

*!  (iaz.  med.  de  Paris,  18ö5  i7.  April).  Wir  komiueii  noch  auf  diese  Abhaiid- 
liiuj{  Virohow'rt  zurück. 

•\i  Virchow'rt  Arch  .  18ö8.  Bd.  14.  S.  i)l.  Uas  Zylinderei»ithelialcaHcroid  und 
'^fin  Verhäl tili C  zum  Plattenepithelcamroid  der  Haut.  Häuser:  I >as  Z ylinderepithel- 
<^^arciiioni  etc..  Jena  1890,  .S.  14  schreibt  die  I'riurität  mit  l'nrecht  Förster  zu.) 
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Auf  Grund  dieser  histologischen  Stniktur  zählte  also  auch  Förster 
den  Zylinderepithelialkrebs  zu  den  Cancroiden. 

Die  histologischen  Untersuchungen  des  Cancroids,  Epithelioms 
und  Zylinderepithelkrebses  waren  nunmehr  zu  einem  gewissen  Ab- 
schluß gebracht,  nicht  aber  die  Frage,  ob  diese  Tumoren  echte 
Krebse  wären  oder  nicht. 

Um  dieses  Problem  zu  lösen,  mußte  man  besonders  charakteristische 
Eigenschaften  des  echten  Krebses  in  Betracht  ziehen,  nämlich,  ob 
das  Cancroid  Krebssaft  enthielte  uAd  ob  es  die  Gewebe  infiltriert 
und  die  Fähigkeit  sich  zu  generalisieren  besäße. 

Krebssaft  hatte  Hannover^)  in  seinem  Epithelioma  auch  ge- 
funden, und  er  hatte  auch  bereits  als  Unterscheidungsmerkmal  vom 
Krebssaft  des  echten  Krebses  große  Epithelialzellen  im  Inhalt  dieses 
Saftes  beschrieben. 

Auch  andere  Forscher  fanden  Krebssaft  im  Cancroid,  doch  glaubten 
sie,  daß  derselbe  anders  beschaffen  sei,  wie  beim  echten  Krebs.  Während 
bei  dem  echten  Krebs  der  Saft  nicht  durchsichtig  ist,  opalesziert  und 
mit  Wasser  emulgierbar  ist,  wollen  Virchow  und  Cruveilhier 
gefunden  haben,  daß  der  Cancroidsaft  durchsichtig  und  hell  ist. 

Nach  Cruveilhier  findet  man  immer  Krebssaft  im  Cancroid, 
und  die  Quantität  desselben  ist  für  die  Malignität  maßgebend. 

Während  die  deutschen  Forscher  allgemein  das  Cancroid  zu 
den  echten  Krebsen  rechneten,  waren  die  englischen  Autoren  ge- 
teilter Meinung. 

Paget*)  z.  B.  war  der  Ansicht  Virchow*s,  daß  das  Chancroid 
mit  dem  Cancer  identisch  sei,  während  Laurence*)  von  dem  Epi- 
thelioma sagt:  ».Epithelioma  is  a  Local  Disease  (quite  distinct  from 
Cancer),  and  if  it  is  completely  removed  before  any  affection  of  the 
lymphatic  glands,  the  Patient  becomes  permanently  cured." 

Auch  die  französischen  Autoren  teilten  sich  in  zwei  Ginippen. 
Velpeau  und  ilichou*)  hielten  das  Cancroid  für  einen  echten 
Krebs,  während  Lebert  und  seine  Anhänger  das  Cancroid  für  einen 
gutartigen  Tumor  erklärt  hatten. 

Um  diese  Frage  entscheiden  zu  können,  bemühte  man  sich  zu- 
nächst, die  Ausbreitung  und  das  Wachstum  des  Cancroids  zu  er- 
forschen. Besonders  studierten  diesen  Vorgang  französische 
Forsclier. 

Mau  fand  zwei  Ausbreitungswege ^)  des  Cancroids,  nämlich: 
1.  Propagation  en  profondeur  et  aux  organes  voisins. 

Die  Struktur  des  Nachbargewebes  wird  verändert  und   die  Ei)i- 

M  Cfr.  S.  138. 

*)  Lectures  on  Tumours,  1852. 

')  1.  c.  S.  134.  \).  124.  Interessant  in  diesem  Werke  ist  ein  im  Anhang  mit- 
geteilter Brief  von  Hannover  an  Laurence.  In  diesem  Briefe  teilte  Hannover  mit, 
daß  in  England  von  zehn  an  Epitheliom  erkrankten  Menschen  nur  einer  gerettet 
wird,  während  in  Kopenhagen  nur  einer  von  zehn  stirbt.  In  England  wäre  daher 
das  Epithelioma  immer  b()sartig.  In  Kopenhagen  wäre  auch  das  Epithelioma  an 
den  Extremitäten  und  am  Penis  sehr  selten,  niemals  hatte  es  Hannover  am  Scrotuni 
beobachtet. 

*)  These  de  concours.  1848. 

*)  Cfr.  Heurteaux:  Du  Cancroide  en  general.  These  Paris  1860.  I)upuy: 
"Tcroide  ou  cancer  epitheliale  surtuut  au  puint  de  vue  de  la  generalisation. 
Paria  1855. 
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1H55.  p.  208,  Wörtlich  mitg-eteilt,  unter  dem  Titel:  „Trois  observations 
de  Tnmeurs  Epitheliales  generalisees". 

Es  verlohnt  sich  wohl,  aus  diesem  interessanten  Aktenstücke 
einige  Einzelheiten  hervorzuheben. 

Bei  der  ersten  Beobachtung  V  i  r  c  h  o  w's  handelte  es  sich  um  ein 
Ulcere  cancroide  de  la  Ifevre  superieure  et  ganche  —  Exstirpation. 

—  Tnmeurs  cancroides  des  ganglions  lymphatiques  —  Exstirpation. 

—  Tumeur  cancroide  de  la  clavicule  gauche,  de  cinqui^me  et  huitieme 
cotes  droites  du  poumon  et  des  ganglions  bronchiques  gauches,  du 
coeur  du  foie  et  des  reins  —  bei  einem  73jährigen  Fischer. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  des  Tumors  ergab  folgenden 
Befund : 

^L'infiltration  toute  entiere  s'annonce  comme  composee  d'61Ements 
epidermiques.  dont  la  qualite  varie  cependant  d'apr^  Tage  de  chaque 
place  en  particulier.  On  trouve  au  centre  des  tubferosit^s  plus 
aneiennes,  des  cellules  epidermiques  extraordinairement  volumineuses 
et  plates,  disposees  en  couches  en  partie  stratiiiees,  en  concentriques, 
(jui  forment  les  ^lobes  epidermiques',  d6ji  connus." 

^A  ces  places,  les  cellules  out  une  apparence  grumeuse,  jaune 
trouble,  des  noyaux  tr^s  gros,  avec  des  contours  tres  nets,  simples 
ou  divisEs  et  les  nueleoles  tres  gros,  brillants  un  seul  ou  plusieurs 
k  la  fois.  Plusieurs  de  ces  cellules  contiennent  des  v6sicules  spheriques, 
en  partie  steriles  et  en  partie  renfermant  des  elements  secondaires. 

Aux  places  les  plus  jeunes  et  aux  environs  des  tub6rosites  les  plus 
«ri-osses,  les  cellules  prennent  dejä  une  forme  plus  ronde  et  sont  plus 
petites.  .  ,  .** 

Bei  der  zweiten  Beobachtung  handelte  es  sich  um  „Tumeurs 
CHUcroides  epitheliales  de  Testomac,  du  rectum  et  du  rein  gauche"  bei 
v'uimx  75jÄhri^n  Mann. 

Mikn)skopisch  fand  Vir  chow  den  Tumor  aus  „Zylinderepithelien" 
/iisannnen^esetzt. 

Die  dritte  Beobachtung  betraf: 

„Tmneurs  cancroides  areolaires  pultacees  de  luterus,  des  ovaires, 
(h's  tronipes,  de  la  vessie.  des  ureteres  et  des  reins;  Infiltration  cancroide 
vrniiitonne  des  vaisseaux  lymphatiques  du  peritoine,  des  poumons  et  des 
hmnches,  des  ^au^lions  inguinaux.  lombaires  mediastinaux,  bronchiques 
<•!  Jngulaiivs;  des  vemiicelles  cancroides  eclos,  des  vaisseaux  lympha- 
tiques (tu  peritoine  et  des  bronches**  —  bei  einer  48jährigen  Wäscherin. 

Mikroskopisch  fand  Vir  chow  bei  dieser  (reschwiilst: 

„Cellules  tres  d^veloppees.  variaut  selou  les  diverses  pläies  par 
li'ur  voluuie,  leur  foniie  et  leur  äge.** 

In  <leii  Areolen  fand  er  „des  debris  giiimeleux  et  graisseux",  in 
ilrii  cn^'-en  Maschen  ^ut  erhaltene  Zellen: 

..Klles  portent  un  caractere  mixte  depiderme  et  d'6pithelium 
lunticulier  k  Tepith^lium  de  transition,  qui  se  trouve  au  vagin." 

Diese  <lrei  ausführlich  und  gut  beschriebenen  Beobachtungen 
von  allgemeiner  (xeneralisation  sämtlicher  bisher  bekannter  Cancroid- 
ftnuutu  waren  unantastbare  Beweise  für  die  Malignität  der  Cancroide 
und  für  ihre  Identität  mit  dem  echten  Cancer. 

Auch  französische  Forscher,  wie  z.  B.  Ollier,^)  konnten  Be- 

')  Hh'IhtcIh'h  Hiir  la  structure  intime  des  tunieurs  eaiieereuses :  Th^se  de  Mont- 
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100 Proz.  Rezidive).  Wo  von  Heilungen  berichtet  ^^ird,  glaubt  Robert 
dies  einer  falschen  Diagnose  zuschreiben  zu  müssen.  Er  war  ein 
überzeugter  Anhänger  von  der  Spezifität  der  Krebszelle  und  glaubte, 
daß  das  (Charakteristische  an  derselben  wäre, 

1.  viel  freie  Kerne, 

2.  das  große  Volumen,  die  eigene  Form  mit  großem  Kern  und 
1 — 3  Kemkörperchen. 

Großes  Gewicht  legte  Robert  besonders  auf  das  große  Yolumen 
der  Zellen. 

Delafond  behauptet  gerade,  auf  Grund  dieser  Verschiedenheil 
des  Volumens,  die  NichtSpezifität  der  Krebszelle,  die  er  für  ein  mii 
dem  spezifischen  Krebssaft  gefülltes  Bläschen  hält. 

Velpeau  hingegen  bestritt  die  Spezifität  der  Krebszelle  um 
bekämpfte  die  Lehre  von  der  Unheilbarkeit  des  Krebses.  Zweihunder 
Patientinnen,  die  er  wegen  Mammacarcinom  operierte,  hatte  Velpeai 
5  Jahre  lang  rezidivfrei  gesehen,  und  zwanzig  Operierte  hat  er  bi 
25  Jahre  lang  beobachten  können,  ohne  daß  ein  Rezidiv  eingetreten  wäre 
Robert  hält  Velpeau  für  einen  glücklichen  Operateur  um 
zw^eifelt,  ob  derselbe  auch  immer  die  richtige  Diagnose  gestellt  hätte 
Velpeau  macht  den  Histologen  den  Vorwurf,  daß  sie  sich  aus 
schließlich  auf  das  Mikroskop  bei  der  Stellung  der  Diagnose  „Krebs 
verließen,  während  die  Chirurgen  auch  die  klinischen  Erscheinungei 
zu  Hilfe  nahmen.  Dann  wendet  er  sich  gegen  die  Lehre  von  de 
spezifischen  Zelle  und  macht  sich  lustig  über  die  „Micrographes  pui*s 
und  über  die  „Cliniciens  purs".  II  y  a  aussi  de  Micrographes  de  1; 
cellule  et  du  noyau! 

Man  muß,  nach  Velpeau,  bei  der  DiagnosensteUung  das  Gesamt 

bild  in  Betracht  ziehen  und  nicht  die  einzelnen  mikroskopischen  Elemente 

Man  kann  eine  Zelle,  sagt  Velpeau,  die  so  verschiedene  Formei 

vereint  und  auch  bei  nicht  krebsigen  Tumoren  vorkommt,  nicht  ah 

eine  spezifische  Zelle  bezeichnen. 

Als  Beweis  für  seine  Behauptung  führt  er  ein  Beispiel  an,  W( 
er  bei  einer  40jährigen  Dame  einen  sog.  Squirrhe  lardac^,  einen  dei 
bösartigsten  Tumoren,  operierte  und  Rezidiv  voraussagte.  Fun 
Histologen  untersuchten  den  Tumor  und  keiner  fand  Krebszellen 
trotzdem  ging  die  F'rau  bald  an  einem  Rezidiv  und  C'achexie  zugrunde 
Velpeau  hält  die  Krebszelle  für  ein  sekundäres  Produkt;  —  ei 
vermutet  noch  ein  „spezifisches  Element",  welches  er  aber  nicht  ha 
finden  können. 

Velpeau  macht  den  Histologen  den  Vor^^^lrf,  daß  sie  unte 
honirK^morphen  Tumoren  alle  möglichen  Geschwülste  zusammenwerfen 
«elbst  solche,  die  nach  Velpeau's  klinischer  Beobachtung  höchs 
bösailig  verlaufen,  obwohl  sie  nur  Epithelialzellen  enthalten. 

Klinisch  ist,  nach  Velpeau,  die  Unterscheidung  von  homöo 
rnorphen  und  heteromorphen  Tumoren  nicht  zu  halten.  Diese  Ein 
teilung  hätte  nur  große  Konfusion  verursacht,  und  Velpeau  nenn 
»ie  direkt  ein  „l  nglück"  für  die  Krebspathologie. 

Damit  kommt  nun  Velpeau  auf  die  Frage  der  Bösartigkei 
(\t^r  I^seudocancer.  —  d.  h.  der  Epithelialtumoren  (cancroide),  —  di. 
die  HiHt^>logen  für  gutartig  hielten,  die  Velpeau  aber  tür  ebens« 
l>i>artig  hält  wie  die  echten  (^arcinome. 

Tiiterstützt  wurde  diese  Behauptung^  Velpeau's  in  der  Akademi« 
VOM    Michou   und  Delafond,   der  Epitheltumoren   von   wahrhal 
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bösartigem  Cliarakter  bei  Esel  und  Maulesel  beobachtet  hatte.  Be- 
sonders beweiskräftig  hielt  aber  V  e  1  p  e  a  u  für  seine  Behauptung  die 
schon  oben  mitgeteilten  Beobachtungen  Virchow's  von  der  Gene- 
ralisation  der  Cancroide. 

Durch  diese  Beweise  und  durch  die  Demonstration  der  anatomi- 
schen Präparate  trugen  bei  dieser  Diskussion  Velpeau  und  seine 
Anhänger  den  Sieg  davon. 

Die  deutschen  Mikroskopiker  hatten  die  Waffen  geliefert,  um 
die  französische  Mikrographie  zu  besiegen. 

Die  Lehre  von  der  spezifischen  Zelle  hatte  den  Todesstoß  er- 
halten, —  das  Cancroid  wurde  als  ein  bösartiger  Tumor  anerkannt, 
—  die  Heilbarkeit  des  Krebses  wurde  nicht  mehr  so  pessimistisch 
angesehen. 

Somit  war  die  Cancroidfrage  wieder  zu  einem  gewissen  Abschluß 
gebracht. 

Trotzdem  gab  es  noch  eine  Menge  Probleme  bei  der  Cancroid- 
frage zu  lösen,  und  bis  T  h  i  e  r  s  c  h  seine  epochemachenden  Arbeiten 
veröffentlichte,  waren  die  Ansichten  über  das  Cancroid  noch  vielfachen 
Schwankungen  unterworfen. 

Besonders  wurde  immer  wieder  als  das  Charakteristische  des  echten 
Krebses  die  Generalisation  in  den  Vordergrund  gestellt,  während 
dieser  Vorgang  beim  Cancroid  doch  nur  selten  beobachtet  wurde. 

Konnte  doch  HeurtauxM  in  der  ganzen  europäischen 
Literatur  in  dem  Zeitraum  von  15  Jahren  kaum  neun  Fälle  von 
i^eneralisation  bei  Cancroid  auffinden,  während  Broca*)  die  Gene- 
ralisation nicht  für  eine  spezifische  (Charaktereigenschaft  des  echten 
Krebses  hielt,  da  er  diesen  Vorgang  auch  bei  Lipomen  und  Fibromen 
beobachtet  haben  wollte. 

Alle  diese  Zweifel  hatten  zur  Folge,  daß  man  wieder  auf  den 
alten  Le  Dr aussehen  Standpunkt  zurückkehrte,  indem  man  annahm, 
daß  das  Cancroid  lange  lokal  bleiben,  aber  auch  nahe  und  entfemt.e 
Lymphdrüsen  affizieren  kann. 

So  beobachtete  z.  B.  Velpeau*)  ein  Rezidiv  in  den  Drüsen 
J^ach  Exstirpation  eines  Cancroids,  ebenso  auch  H  o  u  e  1  * )  und  Paget 

Bis  zu  dem  Erscheinen  der  Thiersch'schen  Arbeiten  hatte 
™an  das  Cancroid  pathologisch-anatomisch  folgendermaßen  eingeteilt : 

Bennett  (1849)  stellte  bei  den  Cancroiden  eine  warzige,  eine 
ttlcerierende  und  eine  follikuläre  Fonn  auf. 

Hannover  (18o2)  unterschied  eine  oberflächliche  und  eine  tief- 
Jn^ifende  Form  des  Epithelioms,  ebenso  Paget  (Lect.  on  surg.  Pathol. 
1853,  Bd.  II). 

Rokitansky  (Handbuch  1 855,  Bd.  I,  S.  275)  teilte  das  Cancroid  ein: 

1.  in  eine  höckerige  Masse,  2.  in  Formen,  die  zylindrischen  Säulen 
i^'leichen,  3.  in  eine  alveoläre  Fonn. 

Förster  1855  (Handbuch  S.  278)  unterschied: 

1.  saftige,  2.  feuchte,  3.  trockene.  4.  blumenkohlartige,  5.  papilläre 
Kpithelialkrebse. 

Die  französischen  P'orsrher.  z.  B.  Lebert,  teilten  das  Can- 
<^roi(l  ein,  in  eine  papilläre,  infiltrierte  und  follikuläre  Fonn. 

')  I>n  Cancroide  en  jj^eiieral.    Tlirst»  l*aris  1860. 

'i  1.  c.  S.  118.  p.  305. 

')  Bullet,  de  l'Academie  de  Med.,  T.  XX,  p.  170. 

*)  Der> Bearbeiter  des  Artikeln  Krebs  in  dem  Cniveilhier  sehen  Werke  (1.  c.  8. 167). 
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Wir  verlassen  hiermit  die  Cancroidfra^e  und  beschließen  zugleich 
das  Kapitel  der  Blastemtheorie.  Was  unter  der  Heri'schaft  dieser 
Theorie  in  bezug  auf  die  Pathologie  des  Krebses  und  des  ( 'ancroids 
geleistet  wurde,  haben  wir  geschildert.  Einen  befriedigenden  Ab- 
schluß hat  man  nicht  erreicht,  erst  durch  neue,  wissenschaftliche 
Theorien,  die  uns  bald  beschäftigen  sollen,  wurden  viele,  bisher  un- 
gelöste I^obleme  der  Krebspathologie  von  neuen  Gesichtspunkten  aus 
studiert. 

Es  bleibt  uns  nur  noch  übrig,  hier  eine  Abart  des  Krebses  kurz 
zu  schildern,  die  gleichfalls  zur  Zeit  der  Blastemtheorie  beschrieben 
wurde,  aber  zu  größeren  Erörterungen  keine  Veranlassung  gab;  ich 
meine  die  Form  des  Krebses,  die  unter  der  Bezeichnung 

Ulcus  rodens 

in  die  Pathologie  des  Krebses  eingeführt  wurde. 

Was  die  Alten  als  ,,Noli  me  tangere",  Bayle  und  CayoP)  als 
-Ulceres  cancereux**,  Lebert  als  „Ulc6re  cancroide**  und  Watt- 
mann als  „moosartigen  Parasit^  beschrieben  haben  (cfr.  8.  111  und 
S.  205),  wurde  zuerst  von  einem  englischen  Autor,  Jacob,*)  als 
r Ulcus  rodens**  bezeichnet  und  als  ein  Geschwür  von  eigentümlichem 
Charakter,  das  besonders  die  Augenlider  und  das  (Jesicht  befällt,  be- 
schrieben. 

Paget ^)  nannte  es  „rodent  ulcer*,  Förster  „Ulcus  exedens". 

Rokitansky*)  hatte  bereits  im  Jahre  1846  dieses  „Ulcus"  be- 
schrieben, als  ein  (reschwür  aus  einer  warzenartigen,  hellen,  härt- 
lichen Protuberanz  sich  entwickelnd  und  der  Form  nach  mit  ulce- 
rierendem  Krebs  völlig  identisch.  Rokitansky  hatte  diese  Ulcera 
als  eine  Abart  seiner  „Epithelialafterbildungen"  aufgefaßt  und  sie  als 
embryonale  Stadien  des  e])ithelialen  Krebses  bezeichnet. 

Auch  Lebert*)  untersuchte  diese  Ulcera  mikroskopisch  genauer 
und  fand  im  Geschwüi-sgnind  zahlreiche  Epidermisblätter,  und 
Broca*)  glaubte  nachweisen  zu  können,  daß  die  epithelialen  Zellen 
von  der  Malpighi'schen  Schicht  oder  von  den  Haarbälgen  her- 
stammen.   Derselben  Ansicht  waren  auch  Pohl,')  Kirsch*)  u.a. 

Allgemein  neigte  man  dann  später  zu  der  Kokitansky'schen 
Ansicht,  daß  das  „Ulcus  rodens"  eine  Abart  des  Epithelialkrebses 
wäre;  diesen  Standpunkt  vertrat  besonders  Thiersch*,)  der  be- 
hauptete, daß  die  flache  Komi  des  Epithelialkrebses  mit  dem  „Ulcus 
rodens**  identisch  wäre,  und  die  Thiersch'schen  Ansichten  wurden 
in  diesem  Punkt  von  den  Autoren  fast  allgemein  geteilt. 


'i  (^fr    S    94 

*i  Dublin. 'Hoäp.  Rep..  1827.  IV. 
')  1.  c.  S.  218. 
*)  Handbuch  I.  8.  389. 
*)  Physiol.  pathol..  T.  II.  p.  405. 
•*i  Bullet,  de  l'Acad.  de  Med..  N(»v.  la')."). 
•)  Cannst.  Jahrb..  ia')H.  \k  'MK 
N  ibidem.  \m),  p.  298. 

•i  Cfr.    H6.    Verband!,    der    deutschen    Naturfurseber    und    Aerzte    zu   Speyer. 
17. -24.  Sept.  1801. 


IV. 


Die  Cellularpathologie  und  ihre  Be- 
deutung für  die  Krebslehre. 


Histogenetische  Periode. 

Virchow's  Eeim8tock-(Bindegeweb8-)theorie  1853. 

Bisher  hatte  man  der  Struktur  des  Krebses  und  dessen  einzelnen 
Bestandteilen,  dem  Stroma  und  den  Zellen,  seine  ganze  Aufmerksamkeit 
gewidmet.  Allein  über  die  biologischen  Eigenschaften  der  Zelle 
selbst  wußte  man  nichts  Näheres.  Man  nahm  eben  ihre  Entstehung 
aus  dem  Blastem  als  etwas  Gegebenes  an,  ohne  sich  von  der  Hei*- 
kunft  der  Zelle  genauere  Rechenschaft  abzulegen.  Die  „freie  Zell- 
bildung", die  seit  Schwann's  Zeiten  allgemein  anerkannt  wurde, 
galt  als  ein  Prinzip,  an  dem  man  nicht  zu  rütteln  wagte,  weil  man 
nichts  Besseres  an  seine  Stelle  zu  setzen  wußte. 

Erst  durch  Virchow's  Arbeiten  wurde  die  ganze  Theorie  von 
der  freien  Zellbildung  umgestoßen. 

Die  erste  schüchterne  Ausführung  seines  Gedankens  über  die 
Entstehung  der  Zelle,  wie  sich  Virchow  selber  ausdrückt,')  hatte 
er  bereits  im  Jahre  1852^)  in  einer  Arbeit  „Ueber  P>nährungs- 
einheiten  und  Krankheitsherde"  niedergelegt.  Im  Verlauf  seiner 
weiteren  Untersuchungen  nahm  das  Prinzip  immer  mehr  und  festere 
ijestaltung  an,  so  daß  er  späterhin  sagen  konnte:  „Das  Prinzip  der 
Anschauung,  welches  ich  für  das  gesamte  Gebiet  der  Ph)'siologie 
^d  Pathologie  zu  benutzen  gelehrt  habe,  darf  als  gesichert  ange- 
sehen werden." 

Alle  Versuche  der  früheren  Zeit,  ein  solches  einheitliches  Prinzip 
zu  finden,  sind  daran  gescheitert,  daß  man  zu  keiner  Klarheit  dar- 
ö|)er  gelangen  konnte,  von  welchen  Teilen  des  lebenden  Kön)ers 
^i^entlich  die  Aktion  ausgehe,  und  was  das  Tätige  sei.  Dieses  ist 
nach  Virchow  die  Kardinalfrage  aller  Ph5'siologie  und  Pathologie 
^^esen.  Virchow  hat  nun  diese  Frage  beantwortet  durch  den 
"inweis  auf  die  Zelle,  als  auf  die  wahrhaft  organische  Einheit. 
nDie  Zelle  ist",  nach  Virchow.  „das  letzte  Formelement  all 
'^bendigen  Erscheinung,  sowohl  im  (jesunden.  als  im  Kranken,  v 
^^Icher  alle  Tätigkeit  des  Lebens  ausgeht." 

')  Cfr.  Cellnlarpathologie.  4.  Aufl ,  1871,  8.  H. 
*)  Virchow's  Arch.,  Bd.  IV,  p.  H75. 
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im  Jahre  1853  ^)  die  zellip^en  Bestandteile  aus  einer  endogenen  Wuche- 
rung präexistierender  Zellen  ableiten. 

Indes  hatte  schon  im  Jahre  1852  Remak*)  das  Wachstum  eines 
Tumors  durch  endogene  Zellvermehning  vom  Kern  aus  beschrieben. 
.Die  Zellen,"  sagt  Kemak/)  ,,aus  denen  der  thierische  Keim  besteht, 
vermehren  sich  durch  fortschreitende,  vom  Kern  ausgehende  Theilung 
und  niemals  läßt  sich  die  Bildung  von  Zellen  in  einem  freien  Cj'to- 
blastem  wahrnehmen.**  Nirgends  hat  Remak  freie  Kerne  in  Tumoren 
gefunden,  sondern  steten  waren  sie  eingeschlossen  in  Zellen. 

Es  handelt  sich  also,  nach  Remak,  nicht  um  eine  „Neubildung" 
von  Geweben,  sondern  um  eine  „  Umbildung**  nonnaler  Gewebe,  welche  den 
normalen  in  Fonn  und  Mischung  entweder  ähnlich  —  homolog  — 
bleiben,  oder  durch  fortschreitende  Entartung  sich  in  Form  und  Mischung 
von  den  erzeugenden  (reweben  entfernen,  —  heterologe  Gewebe. 

Remak  gebrauchte  wieder  die  alte  Laennec'sche  Einteilung 
der  Tumoren,*)  allerdings  in  einem  anderen  Sinn. 

Uebrigens  bestritt  V  i  r  c  h  o  w  *)  die  Priorität  R  e  m  a  k*s  in  bezug 
auf  die  Beobachtung  der  endogenen  Zellvermehrung  durch  Teilung 
der  Kerne  bei  einem  Tumor  und  spricht  die  Priorität  einer  solchen 
Beobachtung  Günsburg  und  Breuer  zu.  Günsburg*)  beschreibt 
diesen  Vorgang  bei  einem  (.'ancroid  folgendermaßen: 

^Adaucta  copia  cellularum  eo  efficitur  quod  cellulae  novae  gene- 
ratione  endogena  cellularum  primitivarum  producuntur.  Generatio 
verum  endogena  fit  divisione  aut  rarius  sejunctione  nucleorum.** 

Wir  haben  schon  oben')  gesehen,  daß  Virchow  das  Cancroid 
beschreibt  „als  ein  (irebilde  aus  Alveolen  bestehend,  die  mit  Zellen 
von  epidermoidalem  Charakter  angefüllt  sind".  Eine  wichtige  Frage 
war  min  vom  cellular-pathologischen  Standpunkt:  Woher  stammen 
die  epidermoidalen  Gebilde? 

In  seiner  A])handlung  über  Perlgeschwülste ^)  gibt  Virchow 
darüber  nun  folgenden  Aufschluß: 

Die  epidennoidalen  (lebilde  entstehen: 

1.  aus  der  gewöhnlichen  Epidermis, 

2.  durch  Umbildung  aus  Drüsenzellen  (Thymus,  Milchdrüsen, 
Hoden  etc.), 

l-i.  aus  dem  Bindegewebe  beim  Cancroid  und 
(.'  h  0 1  e  s  t  e  a  1 0  m. 

Im  letzteren  Falle  sind  die  epidennoidalen  Zellen  heterologe 
^'ebilde,  weil  sie  an  Orten  entstehen,  die  ncn-mal  weder  Epidennis 
noch  epidermisähnliche  Elemente  führen.  Dadurch  ei-st  werden  die 
Cancroide  zu  bösartigen  Neubildungen. 

Das  (-ancroid  stammt  also  nach  Virchow  in  seinen  wesentlichen 
Teilen,  wie  die  meisten  (leschwülste,  vcm  einer  heteroplastischen 
Wucherung  der  B i n d e g e w e b s e  1  e m e n t e  her,  deren  zellige  Natur 
Virchow  zuerst  nachgewiesen  hatte. 


•)  Virchow'H  Archiv,  1853,  p.  217.     (fr.  auch  S.  174. 

»)  MüUer'«  Archiv,  1852.  S.  57  und  Deutsclie  Klinik,  1854,  Bd.  VI,  S.  170ft. 

=»)  MüUer'8  Archiv,  1852.  S.  17H. 

")  Virchow'H*  Archiv.  1857.  M.  11,  S.  il. 

•)  Pathol.  (Gewebelehre.     Leipzig'  1848,  II.  p.  H«l. 

7\  j^   204 

•}  Virchow'R  Archiv,  1855,  Bd.  VIII. 
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Schon  im  Jahre  1853  hatte,  wie  wir  gesehen  haben,  Virchow 
die  Behauptung  aufgestellt,  daß  dieCancroidzellen  sich  aus  den 
Bindegewebskörperchen  entwickeln,  und  späterhin  hatte  er 
diese  Ansicht  auch  auf  die  Zellen  des  eigentlichen  Carcinoms 
ausgedehnt. 

Als  Ursache  einer  solchen  Zell  Wucherung  stellte  Virchow  die 
„Irritation"  hin.  Durch  einen  Reiz  wuchern  die  fixen  Bindegewebs- 
zellen, erzeugen  viele  runde  Elemente,  sog.  „Formationszellen",  und  ein 
Granulationsgewebe.  Diese  Zellen  haben  die  Eigenschaft  von  „embryo- 
nalen Elementen",  sind  indiflferent  und  bedürfen  eines  Reizes,  um  sich 
zu  differenzieren,  und  zwar  geht  dieser  Reiz  von  den  bereits  differen- 
zierten Zellen  aus. 

Das  Bindegewebe,  das  im  ganzen  Organismus  ausgebreitet 
ist,  ist,  nach  Virchow,  die  wesentlichste  Keimstätte  der  hetero- 
plastischen Neubildungen.  Die  einzelne  Form  der  Neubildung 
wird  bedingt  durch  eine  verhältnismäßig  frühzeitige  Differenzierung 
der  ursprünglich  gleichartigen  Gewebskeime. 

An  SteUe  der  Blasteme  und  Exsudate  setzte  Virchow  also  das 
Bindegewebe  als  die  Keimstätte  der  Krebstumoren,  und  die  „Ueber- 
gangsbilder  von  Bindegewebskörperchen  zu  Epidermiskugeln"  schienen 
allen  Anhängern  dieser  Theorie  sehr  beweisend  zu  sein. 

So  lange  nun  der  Epithelialkrebs  bekannt  war,  hatte  man  immer 
angenommen,  daß  die  epithelialen  Bildungen  bei  demselben  nur  vom 
Epithel  selbst  und  seinen  Derivaten,  den  Hautdrüsen,  Haarbälgen, 
Schweißdrüsen  etc.  abstammen,  bis  Virchow  Epidermiszellen  auch 
aus  Bindegewebskörperchen  hervorgehen  ließ,  besonders  in  den  tieferen 
Lagen  des  Cancroids,  die  gerade  durch  die  Entwicklung  von  Epidermis 
aus  Bindegewebe  erst  zu  echten  Oancroiden  würden. 

Diese  Vircho wasche  Ansicht  fand  viele  Anhänger,  und  es  fehlte 
niclit  an  Autoren,  die  Beweise  für  die  Richtigkeit  der  Virchow'schen 
Lehre  zu  erbringen  in  der  Lage  waren. 

So  wollte  z.  B.  0.  Pohl  ^)  bei  einem  Epithelialcarcinom  der  Unter- 
lippe die  ersten  wahrnelimbaren  pathologischen  Veränderungen  inner- 
halb der  Biiidegewebszellen,  sowohl  in  den  sternförmig  verteilten 
anastomosierenden  Zellen,  als  auch  in  den  spindelförmigen  Faserzellen 
jT^sehen  haben. 

H  u  ^  0  S  e  n  f  1 1  e  b  e  n  ^)  glaubte  den  Beginn  eines  Hodencancroids 
in  der  Entstehung  von  indifferenten  Zellen  innerhalb  des  Binde- 
gewebes zu  finden. 

0.  A\'eber^)  und  viele  andere  deutsche  Autoren  waren  An- 
hänger der  Virchow'schen  Bindegewebstheorie,  sowohl  für  die  Ent- 
stehung des  Krebses,  als  auch  für  die  des  Cancroids. 

Auch  französische  Autoren  zeigten  sich  zu  dieser  Zeit  als 
Anhänger  der  Virchow'schen  Theorie,  wie  z.  B.  L  ort  et*)  u.  a. 

Einer  der  eifri^^sten  Verfechter  dieser  Theorie  war  aber  E.  Neu- 
niann,  der  in  seiner  Arbeit:  Beiträge  zur  Kenntnis  der  Neo- 
plasmen,'*) mehrere  krebsige  Tumoren  histogenetiscli  daraufhin  ge- 
nauer untersuchte. 


')  Virchow's  Archiv.  Bd.  8,  S.  348. 

•-)  Virch(»w's  Archiv.  1858,  Bd.  U),  S.  386. 

-'}  Chir.  Erfahr.     Berlin  1859.  p.  848. 

**)  Es.sai  monugraphe  8Ur  le  ])reteiidii  Caiioroidc  labiale.     Tliese  1861. 

•')  Virchow's  Archiv,  18()h  P.d.  20.  .^.  152  ff. 
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Epidermisdecke  durch  die  noch  erhaltenen  Teile  des  Bindegewebes, 
das  sich  nun  als  Stroma  der  Neubildung  darstellt,  geschieden  werden. 
Diese  Bindegewebszüge  können  allmählich  in  der  Zellenwucherung 
ganz  aufgehen,  und  dann  konfluieren  die  Zellengruppen  untereinander 
und  mit  der  Decke  zu  größeren,  zusammenhängenden  Epithelialmassen. 

Die  acinösen  Körper  grenzen  mit  ihren  konvexen  Konturen  an 
die  Epidermis  heran,  daher  würde  nach  Neu  mann  der  Anschein 
erweckt,  als  ob  die  Wucherung  von  der  Epidermis  ausginge. 

Auch  in  einer  anderen  Arbeit*)  wollte  E.  Neumann  die  Ent- 
stehung von  epidermoidalen  ZeUnestem  aus  den  Bindegewebskörper- 
chen  des  Perineuriums  und  Neurilemm  beobachtet  haben. 

V  i  r  c  h  0  w  hatte,  indem  er  auf  die  Beziehungen  der  pathologischen 
Neubildungen  zum  Mutterboden  hinwies,  eine  spezieUe  „topographische 
Geschwulstlehre''  geschaffen. 

Seine  Arbeiten  auf  dem  Grebiete  der  Geschwulstlehre  sind  von 
der  weittragendsten  Bedeutung  gewesen. 

Wenn  er  auch  in  seinem  unvollendet  gebliebenen  berühmten  Werk 
„Die  krankhaften  Geschwülste"  *)  den  Krebs  selbst  nicht  mehr  be- 
arbeitet hat,  so  finden  wir  in  diesem  Werke  doch  seine  allgemeinen 
Ansichten  über  die  Tumoren  festgelegt 

So  hatte  er.  wie  wir  gesehen  haben,  als  homologe  Tumoren') 
solche  Geschwülste  bezeichnet,  deren  Gewebselemente  an  Stellen 
entstehen,  welche  dieselbe  Gewebsart  normalerweise  enthalten,  als 
lieterologe  aber  solche,  die  an  einer  Stelle  entstehen,  wo  die  typischen 
(iiewebsbestandteile  der  Geschwülste  normalerweise  nicht  vorkommen. 

„Die  Abweichung  vom  Typus  des  Muttergewebes"  war  also  nach 
Virchow  das  Charakteristische  der  malignen  Neubildung. 

Dieser  anatomisch-histologische  Charakter  iRurde  von  Virchow 
als  Hanptkriterium  der  Geschwulsteinteilung  hingestellt  und  dadurch 
(h»n  klinischen  Erscheinungen  die  maßgebende  Bedeutung  entzogen. 

Auf  Grund  dieser  Anschauungen  wurden  auch  von  Virchow 
Zinn  erstenmal  die  sarkomatösen  Gesch\^'ülste  in  systematischer  Weise 
von  den  Carcinomen  getrennt  (cfr.  S.  199);  die  Sarkome  weichen  in 
ihrem  Bau  von  der  tjpischen  Struktur  der  einzelnen  Arten  des  Binde- 
g(*  wehes  nur  wenig  ab,  sie  unterscheiden  sich  nur  durch  ihre  größere 
„Anzalil  der  Zellen",  aber  nicht  durch  die  „Form". 

Durch  diese  Lehre  wollte  Virchow  die  bisher  bei  den  Prak- 
fikern  allg'emein  übliche,  aber  wenig  wissenschaftliche  Einteilung  in 
^rutaitige  und  bösartige  Geschwülste  beseitigen. 

In  einer  späteren  Arbeit*)  faßt  Virchow  seine  Verdienste  um 
die  (7(\sch wulstlehre  noch  einmal  zusammen:  Er  hat  zuerst  nachge- 
wiescin,  daß  der  alveoläre  Bau  Eigenschaft  aller  Carcinome  sei  und  nicht 
bloß  der  gewöhnlichen  und  der  gallertigen,  welche  Otto  zuerst  allein 
ftiveolilre  genannt  hatte;  ferner  hat  Virchow  die  ,,üebereinstimmung 
de«  Baues  der  Krebszellen  mit  dem  der  Epithelial-  und  Epidermoidal- 
zellrn,    insbesondere   der  Zellen  des  sog.  Uebergangsepithels"  betont. 

•)  Sckuiulllre  CaiuToidintiltratiou  des  N.  Mentalis  beim  Lippeneaucroid.  Virchows 
AHiiv,  IM.  24,  S.  201. 

«)  MO  V(.rleHunj,^eii.  j^elmlteu  im  Winter  1862  63.  Berlin  1868.  Bd.  I  543  S.. 
IU\    II  (IH64/(;r))  im  S..  m.  IIl  (l.  Hälfte)  4%  S. 

•)  lid.   I,  p.  V)i). 

*)  VIrrliow'H  .\Hiiv.  Bd.  111.  1888.  p.  1. 
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Wir  haben  im  Verlauf  dieser  Abhandlung  wiederholt  Gelegenheit 
gehabt,  V  i  r  c  h  o  w's  Verdienste  um  die  Erforschung  der  Krebspathologie 
zu  würdigen  und  verweisen  in  dieser  Beziehung  auf  die  einzelnen 
Abschnitte,  besonders  in  der  CancroidfrageJ) 


Die  Bekämpfang  der  Virchow'schen  Bindegewebstheorie. 

(Bemak's  Keimblättertheorie.) 

Virchow's  Ansicht  über  die  Entstehung  der  Cancroidzellen  aus 
Bindegewebskörperchen  wurde  lebhaft  bekämpft  von  Robert  Remak,^) 
der  die  Entwicklungsgeschichte  durch  die  Aufstellung  seiner  Lehre 
von  den  drei  Keimblättern'^)  in  ganz  hervorragendem  Maße  ge- 
fordert hat. 

Nach  R  e  m  a  k's  Lehre  entwickelt  sich  der  Organismus  der  Wirbel- 
tiere aus  drei  Hauptkeimblättern: 

1.  dem  oberen  (aus  Honi-  und  Medullarblatt  zusammengesetzt), 

2.  dem  mittleren  Keimblatt, 

3.  dem  unteren  oder  Danndrtisenblatt. 

Aus  dem  Darmdrüsenblatt  entwickeln  sich  das  Darmepithel,  die 
Darmdrüsen  und  die  großen  Unterleibsdrüsen. 

Aus  dem  mittleren  Keimblatt  entstehen  alle  Bindegewebsteile. 
Knochen,  Knorpel,  Muskel,  Herz,  Gefäße,  Lymphdrüsen  und  Milz. 

Aus  dem  Medullär-  und  Hornblatt  zusammen  geht  das  Hirn  und 
Rückenmark  hervor  und  aus  dem  Hornblatt  allein  die  Epidermis,  alle 
Hautdrüsen,  Haare,  Epithelien,  Drüsen  des  Mundes,  der  Xase,  die 
Linse  und  das  Labjrinth. 

.Mit  der  Trennung  der  Keimblätter  können  die  dasselbe  kon- 
stituierenden Zellen  nur  eine  durch  Prädestination  bestimmte  Ent- 
wickhmgsrichtung  einschlagen." 

Die  embryonalen  Keimblätter  mischen  sich  weder  formativ,  noch 
funktionell.  Aus  dem  mittleren  Keimblatt  kann  also  nach 
Kemak  niemals  Epithel  werden. 

Xur  eine  Lücke  besaß  die  Remak'sche  Keimblätterlehre.  Man 
hatte  den  ^Umierengang**  aus  dem  mittleren  Keimblatt  hervorgehen 
lassen,  dadurch  erhielt  die  Rem ak'sche  Lehre  ein  Loch.  Erst  durch 
<iie  Untersuchungen  von  W.  His,*)  der  ein  eifriger  Anhänger  der 
Kemak'schen  Lehre  war,  wurde  festgestellt,  daß  auch  der  Umieren- 
?anir  aus  dem  Hornblatt  entstehe,  und  so  wurde  die  Remak'sche  Lehre 
nieder  gestützt  His  zeigte  auch  den  Uutei^chied  zwischen  dem 
Epithel  der  serösen  Häute,  der  Blut-  und  Lymphgefäße  und  des  Endo- 
cardiums  und  dem  der  äußeren  Haut,  der  Schleimhaut  und  der  Drüsen. 

Im  (Segensatz  zu  den  echten  Epithelien  der  Haut  und  ihrer  An- 
hanjre  bezeichnete  His  die  sog.  unechten  Epithelien  der  Hindegewebs- 
häote  und  der  Gefäße  als  Endot  helien.'^j    Die  Endothelien  stellen 


«)  Cfr.  S.  204. 

*)  1815—1865.  Anatom  nii<l  Neurolog  in  Berlin.  Hejjfriinder  derCelluIarphysiolojrie. 

*)  Entwicklung  des  Hühnchens  im  Ki  (1843).  Ein  j*elbständi>j^es  Parmnerven- 
!<jr^teni  (1847).  Ueber  extracellulare  Entstehung?  ti(»rischer  Zellen  und  über  die  V»r- 
näehrang  derselben  durch  Teilung^  (1852^. 

*)  Arch.  f.  mikroskop.  Anat.    Bd.  1. 

*j  Hftnte  und  Höhlen  des  Körpers.    Programm  18()5.     Basel. 
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nach  His  nichts  anderes  vor,  als  eine  „kontinuierliche  Lage  abge- 
platteter Bindegewebszellen".  Erst  durch  diese  H  i  s'sche  Untersuchung 
wurde  die  letzte  Grundlage  für  die  Unterscheidung  bindegewebiger 
und  epithelialer  Gebilde  geschaffen. 

Auf  Grund  dieser  Untersuchungen  mußte  R  e  m  a  k  die  V  i  r  c  h  o  av- 
sehe  Theorie  bekämpfen,  und  speziell  für  die  Entwicklung  des  Epithel- 
krebses hat  er  in  seiner  Arbeit:')  „Ein  Beitrag  zur  Entwicklungs- 
geschichte der  krebshaften  Geschwülste",  die  Behauptung  aufgestellt» 
wie  schon  mehrere  Autoren  vor  ihm,*)  daß  das  Cancroid  sich  nur  aus 
den  Zellen  der  Epidermis  und  ihrer  Anhänge  entwickle. 

R  e  m  a  k  beschreibt  die  Entwicklung  eines  Tumors  aus  entarteten 
Talgdrüsen  mit  grauen  Einlagerungen,  die  von  der  Wucherung  der 
Haarwuzelscheiden  herrührten.  „Epitheliale  Zellen  können  sich  nach 
Remak  nur  aus  Epithelialzellen  entwickeln." 

Das  Auftreten  von  Epithelialzellen  an  Stellen,  wo  sie  sonst  nicht 
vorkommen,  auch  nicht  durch  Abschnürung  hingelangten,  erklärt 
Remak  durch  das  Liegenbleiben  verirrter,  embryonaler 
Keime,  die  dann  weiter  wuchern,  eine  Hypothese,  die,  wie  wir  sehen 
werden,  späterhin  noch  von  großer  Bedeutung  für  die  Krebspathologie 
wurde. 

Auch  gegen  die  extracellulare  Entstehung  von  Gesch\Milstzellen 
hat  sich  Remak,  wie  wir  schon  oben  (S.  221)  hervorgehoben  haben, 
ausgesprochen. 

Hannover  hatte,  wie  wir  gesehen  haben,*)  die  Alveolen  auf 
das  Zusammenfließen  der  in  der  grauen  Substanz  des  Epithelioma 
sichtbaren  weißen  Kömer  und  Zylinder  zurückgeführt. 

Remak  erbrachte  aber  den  Beweis,  daß  diese  Bestandteile  zum 
Teil  abgeschnürte  Talgdrüsen  sind.  Ecker*)  und  Führer  behaup- 
teten zwar,  daß  die  von  Remak  beschriebenen  cancroiden Geschwülste 
einfache  liypertrophische  Oberhautbildungen  gewesen  wären,  allein 
Virchow*)  selbst  trat  für  die  cancroide  Natur  der  Remak'schen 
Tumoren  ein. 


Die  Epithelialtheorie. 

Nachweis  der  Entstehung  der  Epithelialkrebse  der  Haut  aus  dem 

Ektoderm  durch  Carl  Thiersch. 

Obwohl  wir  im  Laufe  dieser  Abhandlung  wiederholt  darauf  hin- 
gewiesen haben,  daß  man  früher,  solange  der  Epitheliahkrebs  be- 
kannt war,  seine  Entstehung  aus  den  Epidermiszellen  nie  bezweifelte, 
obwohl  Bruch,**)  Ecker,')  Mayor,  Lebert,  Rokitansky  u.a. 
die  Uebereinstimmung  der  Zellen  des  Hautkrebses  mit  denen  der 
Epidermis  betonten,  obwohl  Remak,  wie  wir  eben  gesehen  haben, 
auf  Grund  seiner  Keimblättertlieorie  die  Entstehung  des  Epithelial- 


ri"^ 


')  Deutsche  Klinik.  1854,  Bd.  VI,  S.  170. 

2)  rfr.  8.  202. 

*)  Ctr.  S.  189. 

*)  Cfr.  8.  202. 

■•)  Würzb.  Verh.,  1850.  Bd.  J.  8.  107  und  Virchow's  Archiv.  Bd.  8.  S.  394. 

*)  C^fr.  8.  144. 

'j  Cfr.  8.  202. 
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krebses  aus  Epithelialzellen  verteidigte,  —  so  war  V  i  r  c  li  o  w's  Auto- 
rität deunoch  so  groß,  daß  durch  seine  Leliren  die  Ansichten  aller 
anderen  Autoren  verdrängt  wurden. 

Erst  durch  die  epochalen  Arbeiten  von  ('arl  Thiersch^)  erlitt 
die  V  i  r  c  h  0  w'sche  Theorie  eine  starke  Erschütterung. 

Schon  im  Jahre  1861  hatte  Thiersch  in  der  zu  Speyer,  vom 
17.— 24.  September,  tagenden  Naturforscherversammlung  diesbezügliche 
Mitteilungen  gemacht  und  im  Jahre  1865  in  einer  umfangreichen  und 
sorgfältig  ausgearbeiteten  Monographie  genauer  begi'ündet. 

Alle  Autoren,  die  bisher  den  Epithelialkrebs  beschrieben  hatten, 
standen  noch  auf  dem  Boden  der  Blastemtheorie.  Ecker'-)  hatte 
den  mikroskopischen  Bau  von  drei  Lippenkrebsen  gut  beschrieben. 

Damals,  im  Jahre  1844,  wurden  nur  „heterologe"  Geschwülste  für 
bösartig  erklärt.  Man  hielt  nur  eine  eigentümliche  Anordnung  der 
Gewebselemente,  oder  spezifische  Zellen  für  charakteristisch,  die  sich 
aus  dem  formlosen  Cytoblastem  auf  dem  Wege  der  freien  Zellbildung 
ent\iickeln. 

Da  Ecker  aber  in  den  von  ihm  beschriebenen  Geschwülsten 
nur  eine  Hypertrophie  der  Hautpapillen  fand,  so  erklärte  er  die 
Tumoren  für  nicht  krebsiger  Natur,  weil  keine  heterologen  Elemente 
s:efiinden  wurden,  obwohl  es  sich  um  echte  Krebse  handelte.  „Homo- 
loge und  Krebs"  waren  damals  unvereinbare  BegriflFe. 

Ecker  hatte  die  papilläre  Krebsfomi  vor  sich,  während  Mayor- 
fils')  eine  infiltrierte  Form  des  Epithelialkrebses  beschrieb;  obwohl 
die  charakteristischen  Zellen  fehlten,  rechnete  er  doch  die  beschrie- 
benen Epidermisgeschwülste  zu  den  Krebsen. 

Rokitansky*)  hatte  im  Jahre  1842  den  Epithelialkrebs  als 
-Epithelialafterbildung"  und  als  eine  Varietät  des  Markschwamms, 
Lebert*)  zuerst  als  Pseudocancer  der  Haut,  späterhin  als  Cancroid 
beschrieben. 

Von  französischen  Autoren  hatte  den  epithelialen  Ursprung 
vieler  Tumoren  besonders  Robin*)  betont,  der  schon  die  hyper- 
trophischen Drüsen  von  einer  epithelialen  \\'ucherung,  welche  die 
Drüsen  zum  Platzen  bringt,  untei-schied. 

Der  Frage  von  der  Herkunft  der  epithelialen  Zellen  wurde  vor 
Virchow's  Cellulartheorie  keine  große  Bedeutung  beigelegt.  Ecker, 
Xayor  und  Lebert  glaubten,  daß  die  Epithelien  im  unmittelbaren 
Bereich  der  präexistierenden  Epithelien  entstehen;  Rokitansky 
verleibte  den  8itz  der  Entstehung  der  Epithelien  entfernt  von  den 
normalen  Epithelien,  inmitten  des  gefäßhaltigen  Stromas. 

Frerichs^  nahm  an,  daß  die  Epithelmassen  teils  von  der  Epi- 
dermis aus  in  die  Tiefe  wachsen,  teils  als  kleine  Herde  sich  selb- 
J^ndig  im  Bindegewebe  entwickeln. 


M  Der  Epithelialkrebs.  namentlich  der  Haut.  Leipzig  1S65.  nebst  Atlas  mit 
H  Tafeln.  310  S.  Damals  Professor  der  Chinirgie  in  Erlangen  (fjeboren  1822.  jje- 
rtorben  1895). 

')  C'fr.  S.  202. 

*)  ('fr.  S.  202. 

*)  Lehrbach  der  patholojjfischen  Anatomie.  Bd.  I.  S.  278. 

*)  Cfr.  S.  201. 

•)  Notes  sur  quelques  hypertrophies  glandulaires.  (taz.  des  Hop.  1KV2.  ibidem 
IÄS4  luid  18ÖO.  Comptes  rend.  de  la  J^oo.  biol..  1853.  (iaz.  hebd.  dt*  med.  et  de 
dir..  1856. 

')  (fr.  8.  201. 


228  I^^i^  Cellularpathologie  und  ihre  Bedeutung  für  die  Krebslehre. 

Auch  über  das  Verhältnis  der  Drüsen  zu  dem  Epithelialkrebs 
war  man  sich  nicht  klar.  Von  alters  her  hatte  man  den  Sitz  des 
echten  Krebses  in  die  Diüsen  verlegt.  Beim  Hautkrebs  aber  war 
dies  zweifelhaft.  Nur  Scarpa^)  hatte,  wie  wir  gesehen  haben,  auf 
die  Vergrößerung  der  Talgdrüsen  bei  Hautkrebsen  hingewiesen,  und 
späterhin  beschrieb  E.  H.  Weber-)  eine  Varietät  des  Hautkrebses 
und  machte  besonders  auf  die  Drüsen  aufmerksam;  seine  Angaben 
wurden  jedoch  nicht  weiter  beachtet,  da  er  keine  genauere  mikro- 
skopische Beschreibung  gab. 

Erst  als  Virchow's  Lehre  „Omnis  cellula  e  cellula"  immer 
weitere  Anerkennung  fand,  gewann  die  Frage,  woher  stammen  die 
Zellen  des  Krebses  und  Epithelialkrebses,  immer  mehr  an  Bedeutung. 

Virchow's  Bindegewebstheorie  wurde,  wie  wir  gesehen  haben, 
zuerst  von  Remak  bekämpft;  einige  Zeit  später  auch  von  einem 
französischen  Autor,  Michel*)  in  Straßburg,  der  nicht  nur 
die  zu  seinerzeit  in  Frankreich  noch  herrschende  Lehre  von  der 
„spezifischen  Zelle"  bekämpfte,  sondern  sich  auch  gegen  die  Virchow- 
sche  Lehre  aussprach,  indem  er  dafür  eintrat,  daß  das  Carcinom 
aus  dem  Epithel  entstehe,  da  er  ein  Carcinom  direkt  aus  den 
Epithelzellen  der  Mundschleimhaut  hat  hervorgehen  sehen. 

Aber  erst  Carl  Thierse h  hat  in  dem  oben  genannten  Werk 
durch  systematische,  genaue  mikroskopische  Untersuchungen  für  die 
Epitheltheorie  die  nötige  Grundlage  geschaifen. 

Wir  müssen  auf  diese  bedeutende  Arbeit,  die  eine  neue  Epoche 
in  der  Krebsforschung  bedeutet,  näher  eingehen. 

Das  Werk  zerfallt  in  vier  Abschnitte: 

1.  in  einen  historisch-kritischen  Abriß; 

2.  im  zweiten  Teil  wird  die  Remak'sche  Kleimblätterlehre,  auf 
deren  Basis  Thiersch  seine  Theorie  aufbaute,  genauer  erörtei-t  und 
der  Nachweis  geführt,  daß  Haut  und  Schleimhaut  einerseits  und  das 
gefäßhaltige  Bindegewebe  andererseits  von  der  frühesten  embryonalen 
Entwicklung  her  getrennte  Faktoren  seien. 

Der  dritte  Abschnitt  behandelt  mikroskopische  Details  und  der 
vierte  Teil  enthält  eine  klinische,  statistische  Würdigung  der  bis  zum 
Jahre  1860  von  Thiersch  beobachteten  Epithelialkrebse  (102  Fälle). 

Der  zweite  Abschnitt,  in  welchem  Thiersch  den  Ui^spning  und 
die  f]ntwicklung  des  Epithelialkrebses  behandelt,  und  in  welchem  er 
den  Nachweis  führte,  daß,  im  Gegensatz  zu  Virchow,  die  epi- 
thelialen Massen  nicht  vom  Bindegewebe  herrühren,  ist 
Avohl  der  wichtigste. 

Man  findet  nach  Thiersch  beim  Epithelialkrebs  drei  Arten 
von  Zellen: 

1.  Kerne  und  embryonale  Zellen,  die  durch  Proliferation  aus 
Biudegewebskörperchen  entstanden  sind, 

2.  Epithelialzellen  mit  polygonalen  Begrenzungslinien,  aus- 
gezeichnet durch  (jröße  und  Form  der  Kerne  und 

8.  Zwischenformen,  welche  als  l'ebergangsformen  betrachtet 
werden  und  das  Hervorgehen  aus  Biudegewebskörperchen 
beweisen  sollten. 


M  ('fr.  S.  109. 

V)  Meckt-rs  Archiv.  1827.  p.  10. 

'j  Mom.  de  TAcad.  imper.  de  Med.,  1857.  XXT.  \).  241. 
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Kine  Proliferation  der  Bindegewebskerne  kommt  nach  Thiersch 
auch  beim  Epithelialki'ebs  vor,  bildet  aber  nicht  das  Wesentliche  des 
Epithelialkrebses. 

Die  bisherigen  Einwände  gegen  die  Epithelialtheorie  beruhten 
hauptsächlich  darauf,  daß  man  keine  Verbindung  der  isolierten  Epi- 
thelialmassen mit  dem  stationären  Epithel  fand. 

Durch  Serienschnitte  (20—30)  glaubte  jedoch  Thiersch  diesen 
Nachweis  bringen  zu  können.  Zu  diesem  Zweck  griif  er  auf  die 
Reraak'sche  Embryonaltheorie  zurück. 

Nach  dieser  Lehre  haben  Haut-  und  Schleimhautepithelien  ihre 
eipene,  mit  dem  Bindegewebe  nirgends  zusammenhängende  Entwick- 
lun)a:sgeschichte. 

Das  Stroma  dient  nur  zur  Ernährung  der  Epithelien.  Jede  Ver- 
änderung der  Epithelien  wirkt  auf  das  Stroma  ein. 

Das  Keimblatt  des  Hautepithels  ist  schon  sehr  frühzeitig  unter 
der  Form  des  Hörn-  und  Darmdrüsenblatts  vorhanden,  wo  im  mittleren 
Keimblatt  das  bindegewebige  Stroma  noch  ungesondert  liegt 

Die  Epithelien  haben  nun  verschiedene  biologische  Eigenschaften : 

Sie  beteiligen  sich  z.  B.  aktiv  bei  der  Bildung  von  Organen,  z.  B. 
von  Haar-,  Haut-  und  Schleimhautfollikeln,  Zähnen  etc.,  indem  sie  iii 
das  Stroma  eindringen. ' ) 

^Kpithelkeime  können  lange  Zeit  liegen  bleiben  und  sich  dann 
erst  später  ent\\ickeln,  wie  es  z.  B.  bei  den  Zahnkeimen  der  Fall 
ist  ans  denen  oft  erst  nach  10  Jahren  die  bleibenden  Zähne  hervor- 
gehen.-* -) 

-Kpithelkeime  können  sich  auch  verirren  und  an  solchen  Orten 
zu  Ei)ithelbildung  Veranlassung  geben,  die  sonst  kein  Epithel 
liihren,**  —  eine  Theorie,  die  besondei-s  von  Remak  ausgesprochen, 
von  den  meisten  Autoren  aber,  mit  Ausnahme  von  Thiersch,  als 
«ne  abenteuerliche  angesehen  wurde. 

Das  Epithel  bildet  also  einen  überaus  aktiven  Faktor  in  der 
l^iitwicklungsgeschichte. 

Das  Stroma  jedoch  bildet  keine  Epithelien,  und  das  Bindegewebe 
produziert  weder  unter  normalen,  noch  pathologischen  Verhältnissen 
Epithelien. 

Dies  beweist  Thiersch  bestmders  an  dem  „Ueberhäutungsprozeß", 
den  man  bisher  als  eine  Fähigkeit  des  Stromas  angesehen  hatte,  von 
dem  aber  Thiersch  den  Nachweis  führte,  daß  er  vom  Rande  her 
von  präexistierenden  F^pithelien  seinen  Ausgang  nimmt. 

l^m  nun  den  mikroskopischen  Nachweis  seiner  Theorie  zu  er- 
bringen, daß  die  Zellen  des  Epitheliarkrebses  nur  von  den  Epithel- 
ialen abstammen,  stellte  sich  Thiersch  folgende  Aufgaben: 

1.  Wo  liegen  die  e])ithelialen  Massen,  hängen  sie  mit  dem 
Epithelialüberzug,  den  Drüsen,  den  Haaren  zusammen,  sind 
diese  normalen  Epithelialgebilde  vorhanden  (xler  fehlen  sie, 
sind  sie  verdrängt  oder  im  Zustand  der  Atrophie? 

2.  Wie  weit  erstrecken  sich  die  ei)ithelialen  Krebsmassen,, 
wo  liegen  ihre  jüngsten,  wo  ihre  ältesten  Formationen? 

'j  ('fr.  Kölliker:  Zeitschr.  f.  wissenschaftliche  Zoologie.  1862.  Bd.  16.  Heft  8. 

*)  Ich  selbst  habe  die  Entwicklung  eines  oberen  Schneidezahnes  bei  einem. 
Herrn  von  54  Jahren  und  die  eines  unteren  Schneidezahns  bei  einer  Dame  von 
^iö  Jahren  beobachtet.  In  beiden  Fällen  haben  die  Zahnkeime  also  über  oO  Jahre 
^»ruht,  ehe  sie  zur  Entwickluni,^  ^elan^ten. 
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3.  Auf  welche  Weise  breitet  sich  der  Krebs  aus? 

4.  Wie  verhält  sich  das  Stroma,  treibt  es  Papillen,  oder 
liefert  es  nur  das  Fachwerk  für  die  Aufnahme  der  epi- 
thelialen Massen? 

Zur  Lösung  dieser  Aufgaben  bediente  sich  Thierse h  folgender 
Technik : 

Die  giöbere  Untersuchung  nahm  er  an  senkrechten  Durchschnitten 
der  entarteten  Hautteile,  bei  denen  aber  gesundes  Gewebe  mitge- 
troffen werden  mußte,  vor,  färbte  mit  Karmin  und  hellte  mit  Kanada- 
balsam auf. 

Die  feinere,  mikroskopische  Untersuchung  stellte  er  an  Prä- 
paraten an,  die  zuerst  in  85proz.  Alkohol  24  Stunden  lang  ge- 
härtet und  dann  mit  absolutem  Alkohol  oder  Chromsäure  behandelt 
wurden. 

Die  Serienschnitte  an  dem  gehärteten  Präparat  machte  Thiersch, 
da  das  Mikrotom  zu  dieser  Zeit  noch  nicht  bekannt  war,  mit  einem 
sehr  feinen,  nicht  keilförmigen,  in  eine  Uhrmachersäge  gespannten 
Messer. 

Die  Präparate  wurden  dann  gefärbt  nach  einer  von  Thiersch 
selbst  erfundenen  Methode,  zuerst  mit  einer  ammoniakalischen  Karmin- 
lösung (Karmin  und  Liquor  Ammonii  caust.  je  1  Teil  in  3  Teilen 
AVasser;  1  Volumen  davon  mit  8  Volumen  Oxalsäurelösung  [1,0:22,0] 
dazu  12  Volumen  absol.  Alkohol). 

Die  Lösung  wurde  filtriert.  (Durch  den  Zusatz  von  Ammoniak 
erhielt  das  Präparat  eine  violette  Nuance!)  Dann  wurde  das  Prä- 
parat in  Alkohol  entfärbt  und  zuerst  in  Teri)entinöl  und  dann  in 
Kanadabalsam  eingelegt. 

Zelle  und  Kern  wurden  blau  gefärbt  durch  eine  gesättigte 
Lösung   von   indigoschwefelsaurem  Kali   in   Oxalsäurelösung  (1:22). 

Ferner  wandte  Thiersch  noch  die  Injektionsmethode  mittelst 
der  G  e  r  1  a  c  h'schen  Flüssigkeit  (verdünntes  karminsaures  Ammoniak) 
an,  die  er  mit  einer  Lösung  von  gutem  Leim  verband.  Das  Ammo- 
niak entfernte  er  dann  durch  Essigzusatz. 

Auch  eine  blaue  und  gelbe  Injektionsmasse  gibt  Thiersch  an 
(8.  96). 

Aus  den  in  dem  Atlas  abgebildeten  mikroskopischen  Befunden 
sind  besonders  folgende  Tafeln  erwähnenswert: 

Auf  Tafel  VI  bildet  Thiersch  den  mikroskopischen  Befund 
eines  Krebses  des  Handrückens  ab,  bei  einem  (xärtner.  der  die  Wege 
mit  Ruß  zu  bestreuen  pflegte  (Epithelial  soot  —  Cancer  of  the 
band  Paget's). 

Man  findet  die  PMnlagerung  der  Epithelialmassen  vorzugsweise 
an  Stellen,  an  denen  man  die  Haar-  und  Talgdrüsen  vermißt,  —  also 
die  Epithelien  sind  unzweifelhaft  von  epithelialer  Abstammung. 

Auf  Tafel  IX  bildet  Thiersch  einen  von  den  Epithelien  der 
Schweißdrüsen  ausgehenden  Epithelial  krebs  ab. 

Sehr  lehrreich  sind  die  Abbildungen  8 — 7  auf  Tafel  X,  welche 
eine  Arterienentartung  bei  Epithelialkrebs  darstellen.  Die  Tntinia 
ist  entartet  und  von  Epithel  entblößt,  hiichst  wahrscheinlich  vom 
Blut  weggeschwemmt. 

Die  Media  ist, verdickt  »Hypertrophie  der  Muskulatur!)  auch  die 
Adventitia  ist  infolge  von  Bindegewebsneubildung  verdickt. 

Das   Lumen   der  Arterien   klafft   weiter   als  normal.     Die 
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Rigidität  der  Arterien  bedingt,  nach  T  hier  seh,  einen  Marasmus 
des  Hautstromas.  infolgedessen  ist  ein  leichteres  Vordringen  des 
Epithels  ermöglicht. 

Die  hypertrophierten  Arterien  verfallen  dann  der  fettigen  De- 
g:eiieration.  Aetiologisch  erklärt  Thiersch  den  Vorgang  so.  daß 
durch  die  Rigidität  der  Arterien  eine  verlangsamte  Blutzirkulation, 
infolgedessen  auch  eine  vermehrte  Transsudation  und  dadurch  eine 
Beförderung  der  epithelialen  ^^'ucherung  eintritt. 

Aus  Tafel  XI  (besonders  Fig.  2)  ist  ersichtlich: 

1.  wie  die  epitheliale  Wucherung  durch  Sprossen,  vor  denen 
das  Stroma  auseinanderweicht,  sich  ausbreitet, 

2.  wie  in  dem  kleinzelligen  Keimstock  solcher  Sprossen  durch 
starkes  VA'uchem  einzelner  Zellen,  konzentrisch  geschichtete 
Gruppen  platter  Zellen  entstehen  können  (Virchow)  und 

3.  wie  nach  dem  Erlöschen  dieser  lokal  gesteigerten  Zellen- 
wucherung, das  Zentnim  dieser  geschichteten  Massen  zu 
einen  feinköiiiigen  Körper,  der  auch  einzelne,  zerstreute 
colloide  Körper  enthält,  sich  umwandeln  kann. 

Thiersch  hatte  durch  diese  Untersuchungen  den  unzweifelhaften 
Beweis  von  der  epithelialen  Entstehung  der  Epithelzellen  des  Haut- 
krebses erbracht  und  den  V  i  r  c  h  o  waschen  Satz  „omnis  cellula  e 
cellula'*  in  ,.omnis  cellula  e  cellula  ejusdem  generis"  modifiziert. 

Außer  diesen  Beobachtungen  teilt  Thiersch  auch  noch  einige 
allgemein  interessierende  Befunde  in  Bezug  auf  die  Zellstruktur  mit. 

So  berichtet  er  z.  B.  daß  die  Zellzapfen  gefaßlos  seien,  während 
»sie  beim  Lupus  gelaßhaltig  wären;  auch  sah  Thiersch  mittelst  des 
Hartnack'schen  Immersionssystems  die  von  Schrön^)  angegebenen 
radiären  Streifungen  der  Epithelien,  die  nach  M.  Schul tze'')  iden- 
tisch sind,  mit  den  von  ihm  entdeckten  Stachel-  und  Riffzellen. 

Es  besteht  also  der  Epithelialkrebs  ab  ovo: 

1.  aus  gefäßlosen,  epithelialen  Massen, 

2.  aus  einem  gefäßhaltigen,  bindegewebigen  Stroma. 

Die  Frage  nun,  wann  und  unter  welchen  Umständen  sich  ein 
Kpithelialkrebs  entwickelt,  glaubt  Thiersch  dahin  beantworten  zu 
können : 

„Es  entsteht  ein  Krebs,  wenn  das  statische  Gleichge- 
wicht, in  welchem  seit  Ablauf  der  Entwicklung  die  anatomischen 
^^e^ensätze  des  Epithels  und  Stromas  verharrten,  gestört  ist." 

Das  Vordringen  und  unregelmäßige  Wachsen  des  Epithels  ist 
das  Primäre.  Begi'instigt  wird  das  Vordringen  des  Epithels  durch 
^in  Welkwerden  des  Stromas  (besonders  im  Alter,  also  senile  Dis- 
position). An  kahlen  Stellen,  wo  das  Epithel  atrophiert  ist,  bildet 
sich  nie  Krebs.  Beim  Bindegewebe  findet  eine  Abnahme  der  par- 
enchymatösen Feuchtigkeit  und  ein  Sinken  der  histogenetischen  Tätig- 
l^ßit  statt,  dadurch  wird  auch  die  Widerstandskraft  des  Bindegewebes 
herabg:esetzt ,  während  die  Epithelien  noch  aktiv  tätig  sind.  Die 
I^^bensdauer  der  einzelnen  histologischen  Systeme  ist  eben  eine  ver- 
schieden große,  wie  mau  es  z.  B.  an  der  Thymusdrüse  beobachten  kann. 

Thiersch  leitet  also  die  erste  Entstehung  des  Epithelialkrebses 
^'^n  einer  Störung   dieses   „histogenetischen   Gegensatzes"   zwischen 

M  Moleschott's  TiittTs.  zur  Nutiirlehre.  Bd.  9. 

*)  Herrmann's  Centr.-Hl.  für  die  inediz.  Wisseusch.,  18()4.  Nr.  12. 
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Epithel  und  Stroma,  zuungunsten  des  Stromas  her.  Dieser  Vorgang- 
ist  aber  hauptsächlich  ein  „ Involutionsprozeß **  des  Alters!  Nach 
Thiersch's  Auffassung  ist  also  der  Kpithelialkrebs  eine 
homologe  Neubildung  und  trotzdem  ein  richtiger  Krebs. 

Die  Bezeichnung  Cancroid  (nach  Virchow  aus  dem  Bindegewebe 
hervorgehend)  adoptierte  T  hier  seh  nicht. 

Was  aber  der  Krebs  eigentlich  tiir  eine  Krankheit  ist,  darüber 
wußte  man  nichts,  und  ihn  streng  wissenschaftlich  zu  definieren^ 
hielt  T  h  i  e  r  s  c  h  zu  seiner  Zeit  für  unmöglich.  Man  hielt  sich  haupt- 
sächlich an  die  klinischen  Erscheinungen. 

Der  Krebs  beginnt  als  eine  Gewebswucherung,  die  von  vornherein 
als  eine  Degeneration  auftritt.  Während  die  Entartung  um  sich 
gieift,  erleiden  die  zuerst  ergriffenen  Teile  eine  regressive  Umwand- 
lung, die  aber  niemals  mit  voller  Resorption  endet!  Es  entsteht  eine 
Ulceration,  welche  der  Degeneration  Schritt  für  Schritt  folgt. 

Diese  sekundären  Veränderungen  betreffen  sowohl  die  Zellen,  als 
auch  das  Stroma  und  können  folgende,  bereits  vorher  bekannte  und 
beschriebene*)  Stadien  durchmachen: 

•  1.  Die  Zellen  erleiden  eine  „fettige  Umwandlung",  unter  Ver- 
lust der  Keimfähigkeit  (Anfüllung  mit  Fettkörnchen, 
Schwinden  des  Kerns,  Verlust  der  Membran). 

2.  Es  findet  eine  „Schleimmetamoi'phose"  der  Zelle  statt,  be- 
sonders bei  Krebsen  der  Schleimhäute.^) 

3.  Die  Zellen  entarten  colloid  (Zelle  wird  kompakt,  nimmt 
ein  gelbliches  Aussehen  an,  wird  stark  lichtbrechend.  Kern 
wird  groß)! 

Thiersch  teilte  den  Epithelialkrebs  vom  klinisch  praktischen 
Standpunkt  ein  in  einen  „flachen**  und  „tiefgreifenden**. 

Die  erste  Art  zeichnet  sich  durch  ihre  oberflächliche  Lage  und 
die  geringe  Dicke  der  erkrankten  Gewebsschicht  aus.  Das  Ulcus 
rodens  Paget's'*)  und  Forst er's,  das  sog.  Jakob'sche  Geschwür, 
das  bisher  als  nicht  krebsig  angesehen  wurde,  rechnet  Thiersch 
zu  dieser  Kategorie.  Kommt  die  epitheliale  Wucherung  zu  einem 
physiologischen  Abschluß,  so  gestaltet  sie  sich  zu  einer  ,.Follikular- 
hypertrophie",  wächst  sie  aber  immer  weiter,  dann  entsteht  der  Krebs. 
Der  tiefgreifende  Epithelialkrebs  (Paget's  deep  seated)  steht  immer 
mit  Epithelialgebilden  der  Haut  im  Zusammenhang. 

Der  Sitz  des  Epithelialkrebses  ist,  nach  Thiersch  stets  in  der 
Haut  und  Schleimhaut. 

Nur  an  der  Vola  manus  und  der  Planta  pedis  hat  Thiersch 
nie  primär  einen  Epithelialkrebs  entstehen  sehen.  Thiersch  glaubt 
als  Ursache  hierfür  die  mächtige  epidermoidale  Hornschicht  und  die 
gänzliche  Abwesenheit  von  Haarbälgen  und  Talgdrüsen,  ansprechen 
zu  sollen,  wodurch  das  Kete  Malpighi.  von  dem  gewöhnlich  der  Epi- 
thelialkrebs ausgeht,  vor  Schädlichkeiten  geschützt  wird. 

Die  Fälle  von  Krebs,  die  von  anderen  Autoren,  wie  z.  B.  von 
Virchow"*)  und  0.  Weber*),  an  Knochen  beschrieben  wurden, 
haben  nach  Thiersch  ihren  Ausgangspunkt  stets  von  Corium  gehabt. 

M  (fr.  S.  155. 

■^1  rtr.  E.  Wa^Mier:  Arch.  f.  phys.  Heilk..  18(iO. 

')  ('fr.  S.  215. 

*»  Würzl).  Verh.,  I.  p.  lOU. 

••;  l'hir.  Erfahr..  1859.  p.  343. 
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Schwer  erklären  lassen  sicli  jedoch  für  die  Anhänger  der  Epi- 
thelialtheorie die  auch  bei  Epithelialkrebsen  beobachteten  „sekundären" 
Erkrankungren,  besonders  die  der  Lymphdrüsen.  Hannover  meinte 
zwar,  der  primäre  Tumor  wachse  in  die  Drüsen  hinein,  aber  zwisclien 
Drüsen  und  Primärtumor  befinden  sich  ja  oft  gesunde  Regionen. 

Die  Anhänger  der  Epithelialtheorie  konnten  sich  diesen  Vorgang 
nur  so  erklären,  daß  Formelemente  des  Tumors,  z.  B.  durch  Einbruch 
in  eine  Vene,  in  die  Zirkulation  gelangen,  in  einem  Kapillarbezirk 
stecken  bleiben  und  weiter  Aviichem. 

Für  diese  Ansicht  sprach  das  schon  an  anderer  Stelle  ^)  ange- 
fahrte und  positiv  ausgefallene  Experiment  Langenbeck's,  das 
von  C.  0.  Weber  im  Jahre  1859  mit  gleichem  Erfolge  wiederholt 
Mrde.  Durch  Injektion  von  Markschwamm  in  die  Vene  eines  Hundes 
entstand  ein  großer  Markschw^amm. 

Solche  verschleppten  Epithelzellen  sind  z.  B.  im  Ductus  thoracicus 
und  in  der  Vena  subclavia  bei  Uteruskrebs  von  E.  A.  B  u  e  z  *)  beob- 
achtet worden. 

Alle  diese  Beobachtungen  und  Untersuchungen  glaubte  Thiersch 
als  Stütze  für  seine  Epithelialtheorie  ansehen  zu  müssen.  In  bezug 
auf  den  Epithelialkrebs  hat  Thiersch  also  in  wissenschaftlicher 
Weise  den  Beweis  fiir  die  Entstehung  aus  den  Epithelien  beibringen 
können. 

Fiir  die  Diagnosenstellung  hält  Thiersch  die  chemischen  Unter- 
suchungen, auf  die  in  früheren  Zeiten  so  großes  Gewicht  gelegt 
worden  war,  für  wenig  Erfolg  versprechend.  Wie  wir  schon  erörtert 
haben,  rühren  die  chemischen  Untersuchungen  aus  den  40  er  Jahren 
her  und  wurden  besonders  von  Gorup  Besanez^M  angestellt. 

Den  Hauptwert  bei  der  Diagnose  legte  Thiersch  auf  die 
mikroskopische  Untersuchung.  Zu  diesem  Zwecke  bediente  er  sich 
auch  der  ^Stückchendiagnose*',  mittelst  Trokartexploration.  eine 
Methode,  die  schon  im  Jahre  1847  von  Küß*)  empfohlen  worden  war. 

Vom  klinischen  Standpunkt  wäre  an  dieser  Stelle  noch  zu  er- 
wähnen, daß  Thiersch  drei  Arten  von  Bezidiven  unterscheidet. 

1.  Ein  kontinuierliches,  entstehend  durch  zurück- 
gebliebene Keime. 

2.  Die  zweite  Art  wurde  von  Thiersch  als  regionäres 
Rezidiv  bezeichnet.  Er  verstand  unter  dieser  Form  die 
regionäre  Ausbreitung  der  anatomischen  Disposition,  indem 
er  annahm,  daß  die  gleichen,  anatomischen  Veränderungen, 
welche  der  Krankheit  am  ursprünglichen  Sitz  disponierend 
vorhergingen,  nun  auch  in  seiner  Umgebung  zustande 
kommen  können. 

3.  Das  Infektionsrezi  div,  d.  h.  das  Auftreten  eines 
Rezidivs  an  einem  von  der  amputierten  Stelle  entfeniten  Ort. 

Thiersch  erklärt  es  für  ein  ,.Transplantationsrezidiv'* ,  konnte 
aber  den  Beweis  hierfür  nicht  erbringen. 

iüt  dem  sonstigen,  klinischen  und  statistischen  Inhalt  der  be- 
deutenden Thierscirschen  Schrift  werden  wir  uns  noch  späterhin 
za  heschäftigen  haben. 

')  S.  168. 

^  pu  Cancer  et  de  sa  curabilite.     These  »Strassbourja:  1860. 
'  Z^itsehr.  f.  rat.  Med.  von  (Jriehinj^er  und  Wunderlich.  1849.  p.  72(1. 
•)  ITnion  m^d.    April  1847. 
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Billroth,  daß  Virchow  sich  j^etänscht  haben  könnte,  dadurch, 
daß  er  die  Querschnitte  sehr  feiner,  schmaler  Epithelialsprossen  als 
Ueberj^ang^sbilder  von  Bindeg-ewebskörperchen  in  Epithelialsprossen 
ansah. 

Billroth  hatte  nun  noch  in  klinischer  Beziehung  eine  ab- 
weichende Meinung  von  Thiersch  und  zwar  in  bezugr  auf  die 
Seltenheit  der  ^innei-en  Metastasen""  beim  Epithelialkrebs. 

Nach  Thiersch  wäre  diese  Seltenheit  nur  scheinbar,  da  der 
Epithelialkrebs  meist  alte  Leute  befallt,  die  an  anderen  Krankheiten 
sterben  und  nicht  zur  Sektion  gelangen. 

Billroth  aber  glaubte  eine  andere  Erklärung  für  dieses 
Problem  geben  zu  müssen.  Der  Embolus  aus  einem  Epithelialki-ebs 
ist  ganz  auf  seine  eigene  Tätigkeit  angewiesen,  wenn  er  eine 
Metastase  hervorrufen  soll.  Viele  Keime  gehen  zugrunde,  weil  sie 
nicht  den  nötigen  Keimboden  finden.  Die  Geschwülste  aus  der  Binde- 
te websreihe.  zu  denen  Billroth  ja  auch  den  echten  Bindegewebs- 
krebs  rechnete,  gedeihen  in  Gefäßen  besser  als  die  vom  Hornblatt 
stammenden  Epithelien. 

Das  Bindegewebe  hat  einen  größeren  formativen  Reiz  auf  seine 
Umgebung  als  der  Epithelembolus:  daher  erkläre  sich  die  Seltenheit 
der  Metastasen  in  inneren  Organen  beim  Epithelialkrebs. 

Billroth  unterscheidet  beim  Epithelialkrebse  zwei  dilferente 
(jewebselemente: 

1.  ein  Gewebe  in  Form  von  fötalen  Drüsenschläuchen,  Kolben. 
Zvlindem.  Tubulis.  Acinis  etc., 

2.  das  Gewebe,  in  welches  diese  Epithelialwuchemngen  ein- 
brechen. 

Thiersch  hatte  mehr  als  die  anderen  Autoren  betont,  daß  diese 
beiden  Bildungen  nie  ineinander  übergehen  und  doi*h  in  innisrer 
Wechselbeziehung  zueinander  stehen. 

Das  Geschick  dieser  beiden  Bildungen  kann  nach  Thiersch 
verschieden  sein: 

Die  Epithelial\^Ticherung  bleibt  mehr  oberflächlich  (flache  Fonm. 
oder  sie  drin^  in  die  Tiefe  (tiefjrreifeude  Fonni.  Erstere  kann  in 
letztere  übergehen.  Die  Epithelial\Micherun<ren  werden  nie  vasku- 
larisiert:  wenn  sie  angehäuft  entstehen,  erweichen  sie.  und  wenn  sie 
oberflächlich  sind,  fallen  sie  teilweise  nach  außen  aus:  sie  brechen 
in  alle  Gewebe  ein. 

Nach  Billroth's  Beobachtung  gerät  nun  das  Gewebe,  wo  der 
Einbruch  stattflndet,  in  Beizung;  es  entsteht  eine  „Infiltration-  von 
vielen  neugebildeten  Zellen. 

Auch  in  bezug  auf  die  ätiologische  Fra^re  stellte  sich  Billruth 
auf  den  Thiersch'schen  Standpunkt.  Im  Geofensatz  zu  Virchow's 
lokaler  Theorie,  glaubte  Billroth,  ebenso  wie  Thiersch.  mehr 
konstitutionelle  Momente  heranziehen  zu  müssen,  wie  z.  B.  die 
allgemeinen,  senilen  Veränderungen  der  Haut. 

In  einer  unmittelbar  darauf  erschienenen  Abhandlung  ..Ai^ho- 
rismen  über  Adenom  und  Epithelialkrebs"  M  gibt  Billroth  nuch 
eine  genaueie  Einteilung  der  Krebsarten  nach  seinen  Beobachtunireu. 

Billrotli  unterschied  erstens  den  Drüsenkrebs: 

Beginn   mit   einer   kleinzelligen,   diftusen  Infiltration   des  Binde- 


Laijj^enbeck's  Arr-liiv.  Bd.  7.  WS.  p.  HCi). 
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gewebes  um  ein  Drüsenläppchen  und  mit  einer  Wucherung  der  Drüseu- 
epithelien. 

Als  Unterarten  des  Drüsenkrebses  stellt  Billroth  folgende 
Formen  auf: 

a)  Den  „acinösen  Drüsenkrebs".  Dieser  ist  ein  großzellig  alveo- 
lärer Krebs.  Die  Konturen  der  Drüsentrauben  sind  bei  50facher 
Vergrößerung  noch  erkennbar,  das  Bindegewebe  dazwischen  ist  in- 
filtriert, die  Scheidewände  der  Acini  sind  zum  Stroma  des  Krebs- 
g:ewebes  geworden.  Die  zellige,  epitheliale  Wucherung  der  einzelnen 
Drnsenläppchen  drängt  sich  kolbig  nach  allen  Richtungen  hin  vor 
und  konfluiert  schließlich  untereinander. 

b)  Den  „tubulären  Drüsenkrebs",  der  die  häufigere  Form  darstellt. 
Auch  hier  beginnt  der  Prozeß  mit  einer  kleinzelligen  Bindegewebs- 
infiltration,  durch  welche  die  Acini  verdeckt  werden.  Dann  tritt 
eine  Wucherung  der  Drüsenepithelien  auf,  die  Acini  werden  größer 
und  langgestreckt  —  tubulär  — ,  die  Epithelzellen  behalten  ihre 
kleine,  runde  Form  bei,  so  daß  Billroth  sie  früher  für  Binde- 
Gewebszellen  hielt. 

Die  zweite  Gmppe  bildet  der  echte  Bindegewebskrebs 
iScirrhus),  bei  dem  keine  Spur  von  Drüsenstruktur  vorhanden  wäre. 
Die  Infiltration  folgt  immer  den  Interstitien  der  Bindegewebsbündel. 
Billroth  betont  aber  ausdrücklich,  daß  man  bei  dieser  Gruppe 
die  Bindegewebstheorie  beibehielt,  weil  man  kein  Reagens  besaß, 
nm  Epithelien  von  Endothelien  und  Bindegew^ebskörperchen  zu  unter- 
scheiden. 

Ein  Epithelialkrebs  entsteht  aber  nach  Billroth  erst  dann, 
venn  mit  der  Epithelzellenwucherung  massenhaft  zellige  Infiltration 
durch  die  Bindegewebszellenwucherung  auftritt. 

Thiersch  hatte,  wie  wir  gesehen  haben,  nur  für  den  Epithelial- 
krebs den  epithelialen  Ursprung  nachgewiesen.  Waldey er  jedoch, 
s'leichfalls  auf  Remak's  Keimblättertheorie  fußend,  suchte  den  epi- 
^lielialen  Ursprujig  für  alle  Carcinome  nachzuweisen. 

Seine  erste  Veröft'entlichung  auf  diesem  Gebiete  datiert  aus  dem 
Juhre  1867,^)  als  er  noch  Professor  der  Anatomie  in  Breslau  war. 
Seine  diesbezüglichen,  mikroskopischen  Beobachtungen  machte  er 
zuerst  an  Mammacarcinomen. 

Waldey  er  unterschied  bei  der  Carcinomentwicklung  zwei  von- 
einander ganz  verschiedene  Prozesse,  nämlich  die  ..periacinöse"  oder 
iiitralobuläre  und  die  „interlobuläre"  Wucherung,  beide  Vorgänge  haben 
nichts  miteinander  gemein.    Zuerst   entsteht  die  interlobuläre,  oder 
^ie  Waldey  er  sie  auch  nannte,  „einleitende"  Bindegewebswucherung, 
dje  zu  einer  Induration   führt   und    oft    schon   jahrelang    vor    der 
^iirentlichen  Krebsentwicklung  besteht.    Die  „periacinöse"  ^^'ucherung 
i^t  der  konstante  Begleiter  einer  Wucherung  der  Epithelzellen  in 
den  Acinis  selbst,   die  Waldey  er  als   „carcinomat4")se  Körper"*   be- 
zeichnete.    In  jedem   Organe   machen    nun    nach    Waldey  er    die 
carcinomatösen  Körper  vorwiegend  diejenigen  Metamorphosen  durch, 
welchen  auch  unter  normalen  Verhältnissen  die  Epithelialzellen  dieser 
Orte  am  häufigsten  unterliegen. 

')  Die  Entwicklim^  der  Carcinoiue.  Virohow's  Archiv.  Bd.  41.  S.  470—52*2  mit 
2  TtfehL 
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Das  Stroma  wird  zum  Teil  durch  die  periacinöse  Wucherung, 
gleichzeitig  mit  den  Carcinomkörpern  hervorgebracht,  zum  Teil  aus 
dem  ursprünglichen  Bindegewebe. 

\V  a  1  d  e  y  e  r  suchte  nun  bei  dem  Krebs  fast  aller  Organe,  soweit 
ihm  Präparate  zu  Gebote  standen,  den  Nachweis  des  epithelialen 
Ursprungs  zu  erbringen. 

Die  Bildungen  der  Krebskörper  ist  der  Hauptvorgang,  die  peri- 
acinöse Wucherung  ist  aber  nach  Waldeyer  nur  von  untergeord- 
neter Bedeutung. 

Beim  „Magenkrebs"  konnte  Waldeyer  den  Ursprung  von  den 
Lab-  und  Schleimdrüsen  nachweisen,  eine  Entstehung,  auf  die  schon 
Reinhardt^)  hingewiesen  hatte.  Auch  hier  beginnt  der  Prozeß 
zuerst  mit  der  „einleitenden  Bindegewebswucherung",  d.  h.  mit  einer 
kleinzelligen  Infiltration  um  die  Drüsen,  analog  der  periacinösen 
Wucherung  bei  der  Mamma. 

Ueber  ,.Leberkrebs"  hatte  Waldeyer  keine  eigene  Erfahrung, 
doch  kam  hier  eine  Beobachtung  von  Naunyn*)  seiner  Theorie  zu 
statten,  der  die  Entwicklung  eines  Leberkrebses  aus  epithelialen 
Zellen,  und  zwar  den  Gallengangsepithelien,  nachwies  und  die  Be- 
teiligung der  Leberzellen  selbst  an  der  Carcinombildung  unter  allen 
Umständen  ausschloß. 

Sehr  bestimmt  konnte  Waldeyer  den  Ursprung  des  „Nieren- 
krebses" von  den  gewundenen  Hamkanälchen  nachweisen,  dabei  aber 
beobachtete  er  auch  nebenher  alte  und  neue  Bindegewebsneubildung. 
Auch  bei  den  Krebsen  der  Ovarien  und  des  Uterus,  der  Lunge,  des 
Gehirns,  der  Schilddrüse,  der  Harnblase  und  der  Nasenhöhle  konnte 
Waldeyer  den  epithelialen  Ursprung  feststellen. 

Auch  der  wichtigen  Frage,  wie  die  Metastasen hildung 
zustande  käme,  widmete  Waldeyer  seine  Aufmerksamkeit  und 
suchte  sie  seiner  Theorie  anzupassen. 

Der  Prozeß  der  Metastasen  war  von  jeher  ein  Vorgang,  der, 
wie  wir  wiederholt  im  Laufe  dieser  Abhandlung  erörtert  haben,  den 
Forscliern  die  größten  Schwierigkeiten  bereitete.  Bekannt  war  der 
metastatische  Prozeß  bereits  den  Alten.'*) 

Galen*)  unterschied  eine  „Apostase",  die  dieKrisis  selbst  herbei- 
führt und  den  Kranken  von  seinen  Leiden  befreit,  und  die  „Metastase", 
unter  welcher  Bezeichnung  er  ein  Aufflackern  der  alten  Krankheit 
an  einem  neuen  Herde  verstand. 

Späterhin  schrieb  man  nur  den  Geschwülsten  und  Abszessen  eine 
derartige  B'ähigkeit  zu,  an  einem  anderen  Orte,  in  demselben  Orga- 
nismus wieder  dieselben  Krankheitserscheinungen  hervorzurufen  und 
sprach  von  Geschwulstmetastasen  und  metastatischen  Prozessen. 

Cohnheim  (Allg.  Pathologie,  2.  Aufl.,  Bd.  I,  S.  221)  erweiterte 
diese  Lehre  von  der  Metastase,  indem  er  auch  metastatische  Ent- 
zündungen und  Kalkmetastasen  neben  den  eigentlichen  Geschwulst- 
metastasen in  die  Pathologie  einfühlte. 


^)  ('harit('*aiiiialeii.  1851,  p.  1. 

*)  r>amals  Assistent  von  Frerichs  an  der  Berliner  uiediz.  Klinik.  Reichert  und 
Dubois.  Archiv  für  Anatomie  etc.,  1866,  8.  717,  —  nicht  1867.  wie  Waldeyer  angibt. 

*)  ('fr.  KoÜmann:  Geschichtliches  über  Metastase.  Deutsche  Med.  Wochen- 
schrift. 1898,  Nr.  11. 

*)  In  seinen  Kommentaren  zu  Hippokrates.  Galeni  Opera  Venet.,  1525.  T.  V, 
Fol.  53. 
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Der  weitere  Verlauf  der  Metastasenlehre,  den  wir  natürlich  hier 
nur  kurz  skizzieren  können,  war  nun  der,  daß  man  unter  Metastase 
allgemein  ein  „Versetzen  der  Krankheit",  besonders  der  Geschwülste^ 
also  ein  sekundäres  Auftreten  von  Geschwulstherden  in  anderen  Pro- 
vinzen des  Köi-pers  verstand  (cfr.  Rindfleisch:  Lehrb.  der  pathol. 
Gewebelehre  1886). 

Virchow*)  hielt  jede  Embolie  für  eine  Form  der  Metastase^ 
tür  eine  Wirkung  in  die  Ferne,  auch  die  Argentumniederschläge  in 
der  Haut  rechnete  Virchow  zu  den  Metastasen. 

Ziegler^)  definiert  die  Metastase  folgendermaßen:  ,,Wird  irgend 
ein  in  die  Gewebe  eingedrungener  oder  in  den  Geweben  selbst  frei 
gewordener  Körper  von  dem  Lymph-  oder  Blutstrom  aufgenommen^ 
ond  an  einer  anderen  Stelle  des  Körpers  wieder  im  Gewebe  abge- 
lagert, dann  nennt  man  diesen  Vorgang  Metastasie." 

Wir  sehen,  wie  sich  der  Begriff  „Metastase**  und  was  man 
darunter  verstand,  im  Laufe  der  Zeit  verschoben  hat. 

Der  fundamentale  Unterschied  zwischen  der  alten  und  der  neuen 
Lehre  von  der  Metastasis  ist  also  der,  daß  die  Metastasis  der  alten 
Lehre  (auch  Virchow  und  seine  Schüler  standen  noch  auf  diesem 
Standpunkte)  stets  eine  „Migratio  mali^*  bedeutete,  während  man  unter 
Metastasis  der  neueren  Schule  eine  „Migratio  cujus  corporis  alieni"* 
versteht. 

Der  metastatische  Prozeß  hat  also  für  die  neue  Lehre  nicht 
mehr  die  verhängnisvolle  Bedeutung,  ja,  einzelne  P'orscher,  wie  z.  B. 
Pick,^)  sprachen  sogar  von  einer  gut-  und  bösartig  metastasierenden 
Geschwulst,  doch  hält  Koßmann  diese  Ausdnicksweise  nicht  für 
richtig;  denn  eine  gutartige  Mole  erzeugt  nicht  wieder  eine  Mole, 
wenn  sie  metastasiert. 

Auch  die  „Dyskrasie**  wurde  als  iTsache  der  Metastasenbildung 
aniresehen,  doch  bekämpfte  Waldeyer  diese  Lehre. 

Die  Metastasen  können  nach  Waldeyer  entweder  auf  emboli- 
schem Wege  oder  durch  die  Kontinuität  entstehen.  Die  Embolie 
jedoch  hält  Waldeyer  ebenso  wie  Billroth  für  den  wichtigsten 
Wes:.  Besonders  seitdem  man  durch  die  Untersuchungen  V  i  r  c  h  o  w's 
Md  seiner  Schüler  genauere  Kenntnis  von  diesen  Vorgängen  besaß, 
wurde  diesem  Prozeß  von  allen  Forschern  große  Aufmerksamkeit  ge- 
si'henkt. 

Auch  beim  Krebs  bilden  sich,  nach  Waldeyer,  die  metastati- 
schen Prozesse  auf  dem  Wege  der  Blut-  oder  Lymphgefäße  oder  der 
Drüsenausführungsgänge.     Waldeyer    sah    epitheliale    (Tcbilde    in 
lanifen,  spaltenähniichen  Bindegewebsräumen,  welche  er  für  Lymph- 
riflnie  hielt,  und  die  von  den  eigentlichen  Carcinomknoten  aus  sich 
weithin  in  das  umgebende  Gewebe  erstrecken,  so  daß  Waldeyer 
direkt  von    einer   epithelialen   Einwanderung    sprechen    zu   können 
riaabt^.    Eine  solche  Carcinombildung  könnte  man  nacli  Waldeyer 
aJs  „Carcinoma  lymphaticum"  bezeichnen,  d.  h.  epitlieliale  Zellen  liegen 
in  einem  lymphatischen  Gerüst,  ein  Vorgang,  den  man  besonders  bei 
den  sekundären  (.'arcinomknoten  der  serösen  Häute  beobachten  kann. 
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*)  Lehrb.  der  allg.  Patholüjrie.  9.  Aufl..  J:f.  54. 

»)  Berliner  kün.  Wochenschritt,  1897,  Nr.  49. 
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Solche  Ausbreitung  der  Krebszellen  auf  dem  Wege  der  Lj^mph- 
bahnen  haben  ja  auch  schon  frühere  Beobachter  beschrieben,  wie 
Lebert,^)  Erichsen,-)  Klinger^)  u.  a. 

Auch  die  Verbreitung  der  Krebszellen  durch  die  Blutgefäße  war, 
wie  wir  an  einer  anderen  Stelle  schon  erörtert  haben,  von  älteren 
Autoren,  z.  B.  von  Cruveilhier,  Carswell  und  späterhin  von 
Lieber  meiste  r  und  Späth*)  beobachtet  und  beschrieben  worden. 

Ebenso  wie  Billroth  bekämpft  auch  Waldeyer  die  Hj-po- 
these  von  der  infektiösen  Einwirkung  der  Carcinome  auf  das  um- 
gebende Bindegewebe. 

Der  embolische  Prozeß  bleibt  bei  der  Metastasenbildung  die 
Hauptsache. 

Auch  der  Einwand  von  Bill  rot  h  u.a.,  die  noch  an  dem  binde- 
gewebigen Ursprung  des  „einfachen  Krebses"*  festhielten,  daß  man 
nämlich  kein  Reagens  besitze  zur  Unterscheidung  von  genuinem 
Epithel  und  Bindegewebszellen,  sucht  Waldeyer  dadurch  zu  ent- 
kräften, daß  er  auf  die  „hornige  Umbildung"  der  Epithelien  hinwies, 
die  bei  Bindegewebszellen  nie  vorkomme. 

Auch  sonst  sind  nach  Waldeyer  Epithel  und  Bindegewebszellen 
in  ihrer  Biologie  sehr  verschieden. 

Die  Bindegewebszellen  hängen  miteinander  eng  zusammen  und 
sind  zur  Bildung  dauernder  Gewebe  bestimmt,  sie  unterliegen  einem 
relativ  langsamen  Stoffwechsel  und  liefern  die  Interzellularsubstanz. 
Die  Epithelien  hingegen  haben  eine  nur  kurze  Lebensdauer,  bilden 
keine  dauernden  Gewebe  und  zerfallen  schnell. 

Waldeyer  definierte  also  das  Carcinom  nach  seinen  Unter- 
suchungen im  wesentlichen  als  eine  epitheliale  Neubildung,  die  nur 
dort  primär  entstehen  kann,  wo  echte  epitheliale  Bildungen  vor- 
handen sind;  sekundär  kann  das  Carcinom  nur  durch  direkte  Propa- 
gation  epithelialer  Zellen  oder  auf  dem  Wege  der  embolischen  Ver- 
schleppung durch  Blut-  oder  Lymphgefäße  zur  Entwicklung  ge- 
langen, indem  die  Krebszellen,  sofern  sie  an  einen  geeigneten  Ort 
gebracht  werden,  wie  Kntozoen  keimen  und  sich  weiter  fortpflanzen 
können. 

Die  bindegewebige  Wucherung  sieht  Waldeyer,  wie  wir  schon 
oben  bemerkten,  für  nur  untergeordneter  Natur  an,  sie  ist  nur  zur 
Bildung  des  Krebsgerüstes  bestimmt,  welchen  Zweck  übrigens  alle 
möglichen  anderen  Bindesubstanzen  auch  erfüllen  können,  so  daß 
mau,  je  nach  der  Beschaftenheit  dieses  (jerüstes,  ein  Carcinoma 
fibrosum.  liposum,  myxomatosura  etc.  unterscheiden  kann. 

Das  Stroma  kann  sich  auch  verändern.  Wenn  es  mit  reichlichen 
Rundzellen  durchsetzt  ist,  dann  entsteht  das  „Carcinoma  granulosum*' ; 
sind  viele  Knorpelzellen  in  dem  Stroma,  dann  bildet  sich  das  „Carci- 
noma ossificans"  und  ist  das  Stroma  aus  spindellormigen  Bildungszellen 
des  Bindegewebes  zusammengesetzt,  dann  haben  wir  ein  „Carcinoma 
sarcomatosum"  vor  uns. 

Bei  schnellem  A^'achstum  sind  die  Krebskörper  oft  in  Muskel- 
oder Nervengewebe  eingebettet,  dann  entsteht  ein  ,,Myo-  oder  Neuro- 
carcinoni". 


M  Traite  des  malad.  ('aiiciT.  j).  70. 

'')  Virohow's  Archiv.  Bd.  12.  IHf)?.  p.  538. 

'}  ibidem  Bd.  21.  ISfU.  p.  405. 

^  ibidem  Bd.  35.  ISm.  p.  432. 
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Cancroid,  resp.  das  Carcinom  seinen  Ursprung  nehme,  fand  einen 
Gegner  in  Karl  Köster  in  Würaburg. 

Schon  früher^)  hatte  Köster  unter  der  Bezeichnung  „Cancroid 
mit  hyaliner  Degeneration"  (dem  er  übrigens  wieder  den  Namen 
Hautkrebs  beilegte),  eine  Geschwulstfoim  beschrieben,  die  von  den 
Epithelien  der  Lymphgefäße,  ohne  Beteiligung  des  Binde- 
gewebes, ausgegangen  war. 

Den  Lymphgefäßen  bei  den  malignen  Tumoren  widmete  Köster 
nunmehr  große  Aufmerksamkeit,  da  sie  bei  der  Entstehung  der 
Carcinome  eine  große  Rolle  zu  spielen  schienen. 

In  einer  größeren  Monographie*)  sucht  er  die  Bedeutung  des 
Lymphgefäßsystems,  besonders  der  Endothelien  desselben,  für 
die  Entstehung  des  Carcinoms  darzulegen. 

Die  Thiersch- Waldeyer'sche  Theorie  wäre,  nach  Köster, 
nicht  so  fest  begründet;  denn  was  für  den  Fötus  Gültigkeit  hätte, 
brauchte  auch  nicht  postfötal  zu  gelten. 

Auch  der  Begriff  „Epithelien"  selbst  hätte  durch  die  His'schen 
Untersuchungen  eine  Umwandlung  erfahren  (cfr.  S.  225).  H  i  s  unter- 
schied bekanntlich  wahre  und  falsche  Epithelien,  letztere  bezeichnete 
er  als  Endothelien. 

Die  Lymphgefäße  wurden  bis  dahin  in  der  Krebspathologie  nur 
als  Verschleppungswege  angesehen. 

Nur  Broussais*)  und  späterhin  auch  Virchow*)  hatten  die 
Lymphgefäße  in  ätiologische  Beziehung  zum  Krebs  gebracht  auf 
Grund  der  Entzündung  der  Lymphkapillaren. 

Als  Erster  sprach  nun  von  Recklinghausen*)  die  Vermutung 
aus,  daß  „dieCancroidzapfen  die  kolbig  angeschwollenen  Endigungen  der 
Lymphgefäße"  sein  möchten  und  zwar  auf  Grund  folgender  Erwägung: 

Die  Zellwucherung  des  Bindegewebes  gelangt  durch  die  Satl- 
kanälchen  direkt  in  die  Lymphgefäße  und  st^ellt  hier  Abgüsse  der- 
selben dar,  oder  es  findet  eine  Vermischung  dieser  Zellen  mit 
Wucherungen  von  seifen  des  Lymphgefaßepithels  statt  während  eine 
vermelirte  Produktion  dieses  Epithels  allein  schon  die  Lj'mphwurzeln 
in  Cancroidzapfen  umwandeln  könnte. 

Angeregt  durch  diese  Beobachtung  von  Recklinghausen, 
untersuchte  nun  sein  Schüler  Köster  besonders  die  Oancroidzapfen 
und  ihre  Anastomosen. 

Mikroskopisch  bestehen  diese  sog.  Krebsz^dinder  beim  Hautkrebs: 

1.  aus  verschiedenartig  gestalteten,  epithelialen  Gebilden, 

2.  aus  einem  bindegewebigen,  gefaßhaltigen  Stroma,  in  welches 
erstere  eingelagert  sind. 

Beim  Zerzupfen  zerfallen  nun  die  Epithelialmassen  in  Zapfen 
(Cancroidzapfen)  oder  in  rundliche  Körper.  In  den  Zapfen  finden  sich 
die  „globes  epidermiques"  oder  Cancroidperlen,  die  früher  für  die 
Diagnose  „Cancroid"  von  wesentlicher  Bedeutung  waren. 

Diese  ,.globes"  können  aber  auch  fehlen,  und  die  Zapfen  be- 
stehen dann  aus  kleineren,  saftigen,  polygonalen  Zellen. 

M  Virchow's  Archiv.  Bd.  40.  p.  468  (Unterkiefertumor). 

*)  Die  Entwicklung  der  Carcinome  und  Sarkome.  Würzburg  1869.  100  S*  und 
4  Tafeln. 

3)  Cfr.  8.  97  und  Histoire  des  phlegmasies.     Paris  1822,  8.  AuÜ.,  p.  21. 

*)  Virchows  Archiv.  Bd.  I.  p.  118. 

ö)  Gräfes  Archiv  für  Ophthalm,  1864.  Bd.  XII.  p.  70. 
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Sehr  wichtig  ist  nun  nach  K  ö  s  t  e  r  der  Umstand,  daß  die  Zapfen 
untereinander  anastomisieren.  Diese  Beobachtung  ist  zwar  auch  von 
anderen  Forschern  gemacht,  aber  anders  gedeutet  worden. 

Billroth^)  hatte  diese  Anastomosen  für  obliterierte  Ljnnph- 
gefilie  gehalten,  Waldeyer-)  für  die  Anfänge  der  Metastase,  die 
in  den  Lymphgefäßen  erfolgen. 

Nach  Köster  gleichen  jedoch  die  Anastomosen  den  Lymph- 
pefaßnetzen  und  stellen  nur  Abgüsse  der  letzteren  dar.  Dafür,  daß 
die  Zellzylinder  nur  veränderte  Lymphgefäße  wären, 
sprechen  auch  folgende  Umstände: 

1.  befindet  sich  in  den  Zellzylindern  ein  zentrales,  spalt- 
förmiges  Lumen,  das  mit  einer  gerinnselähnlichen  Masse 
ausgefüllt  ist. 

2.  haben  die  Zellzylinder  keine  Membrana  propria, 

3.  ist  ein  Zusammenhang  der  Krebszylinder  mit  den  normalen 
Lymphgefäßen  nachweisbar  und 

4.  kann  nach  Köster  für  diese  Behauptung  der  Beweis  ge- 
bracht werden  durch  die  Entwicklung  der  an  oder  in  den 
Wandungen  befindlichen  Zellen. 

Um  nun  diesen  Nachweis  an  frischen  Präparaten  zu  erbringen, 
bediente  sich  Köster  der  von  Reckling hausen  angegebenen 
Versilberungsmethode  {%  Proz.  —  Va  Minute  lang!). 

Es  färbten  sich  dann  die  Bindegewebsginndsubstanz  und  die 
Kittsubstanz  der  Epithelien  braun,  während  die  Saftkanälchen  und 
die  Zellen  ungefärbt  blieben. 

Diese  hellen,  lymphatischen  Netze  stellen  nun  die  Krebsstränge 
selbst  dar,  und  die  feinen  braunen  Linien  innerhalb  derselben  bilden 
die  Kittsubstanz  der  Krebszellen. 

Auch  den  Uebergang  der  Krebszellen  in  normale  Lymphgefäß- 
epithelien  konnte  Köster  beobachten. 

Auf  Grund  dieser  Befunde  kommt  Köster  zu  dem  Schluß,  daß 
L  die  Krebsstränge  aus  den  Lymphgefäßen  hervor- 
gehen, und  daß 
2.  die  e  r  s  t  e  n  K  r  e  b  s  z  e  1 1  e  n  V  e  r  ä  n  d  e  r  t  e  L  y  m  p  h  g  e  f  ä  ß- 
epit hellen  sind. 
Auch  an  in  Müllerscher  Flüssigkeit  konservierten  Präparaten 
deutet  Köster  die  blassen,  dünnen,  mit  einfacher  Epithel  wand  ver- 
sehenen Röhren  als  Lymphgefäße,  ebenso  will  er  den  Uebergang  der 
Krebszellen  bis  zu  den  alten,  durch  Trübung  oder  Schwellung  sicht- 
bar frewordenen  Epithelien  der  L>inphgeläße  verfolgt  haben. 

Die  Entwicklung  der  Krebszellen  aus  den  Lymphgefaßepithelien 
will  K  ö  s  t  e  r  an  frischen  Präparaten  in  indift'erenter  Flüssigkeit  be- 
obachtet haben. 

An  den  Zellen  der  ,, jungen  Krebszylinder"  unterscheidet  er  drei 
Hauptformen : 

L  Zellen   mit   scharfen  Konturen,   hellem  Protaplasma   und 

deutlichem  Kern  =  Zylinderzellenform, 
2.  Zellen  mit  schwacher  Kontur,  granuliertem  Protoplasma, 
feinkörnigem  Kern  =  Spiudelzellenform. 
Bei  der  dritten  Form  ist  eine  Abgrenzung  der  Zellen  nicht  mög- 

>)  Ungenbeck^s  Archiv.  Bd.  VII,  p.  868 
«)  Virchow^s  Archiv,  Bd.  41,  p,  499. 
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lieh,  der  ganze  Zylinder  stellt  eine  feingranulierte  Protoplasmamasse 
dar  mit  glänzendem  Kernkörperchen. 

Die  ersten  Krebszellen  sind  also,  nach  Kost  er,  nichts  anderes, 
„als  die  mehr  oder  weniger  veränderten  Lymphgefaßepithelien". 

Sehr  großen  Wert  legt  Kost  er  darauf,  daß  man  keine  Essig- 
säure bei  den  Präparaten  anwendet ;  die  Essigsäure  mache  die  Lymph- 
gefäße unkenntlich,  und  es  bleiben  nur  Epithelinseln  zurück^  die  zu 
falschen  Deutungen  Veranlassung  geben  könnten.  Kost  er  glaubt, 
daß  die  in  den  Handbüchern  zu  dieser  Zeit  erwähnten  Uebergangs- 
bilder  von  Bindegewebskörperchen  zu  Epithelzellen  Produkte  der 
Essigsäure  wären. 

Eine  Vermehrung  dieser  ersten  Krebszellen  durch  Kernteilung 
oder  endogene  Zellbildung  hat  Kost  er  allerdings  nie  beobachtet. 

Das  Bindegewebe  beteiligt  sich  nur  sekundär  an  diesem  Prozeß 
insofern,  als  auch  Zellen  aus  dem  Bindegewebe  in  die  Lymphgeföße 
hineindringen,  wodurch  eine  lebhafte  Wucherung  eintritt. 

Dieser  Vorgang  wird  die  Becklinghausen'sche  Konjugation 
der  Zellen  genannt! 

Kecklinghausen  hatte  die  Geschwülste  „als  Früchte  der  Beteili- 
gung zweier  differenter  Individuen  an  der  Zellproduktion  bezeichnet. 

Das  Bindegewebe  verursacht  auch  durch  seine  Zellanhäufung 
und  Stauung  der  Gewebsflüssigkeiten  die  von  Kost  er  als  „schleimige 
Degeneration"  bezeichnete  Metamorphose.^) 

Auf  Grund  dieser  Befunde  sucht  nun  Kost  er  die  Beziehungen 
zwischen  den  Drüsen  und  dem  Hautkrebse  klarzulegen.  Er  kommt 
zu  dem  Resultate,  daß  eine  direkte  Beziehung  zwischen  Krebs,  Drüsen 
und  Haarbalghypertrophie  nicht  bestehe,  aber  eine  solche  Hj-per- 
trophie  bildet  oft  das  „Vorstadium"  der  Krebsentwicklung.  Auch  die 
Papillarhypertrophie  und  das  Eindringen  der  zwischen  den  Papillen 
wuchernden  Epithelmasse  in  die  Tiefe  steht  nach  Köster  in  keiner 
direkten  Beziehung  zur  krebsigen  Entartung  der  Lymphgefäße. 

Bei  den  „Arterien"  hat  T  hier  seh  eine  Verdickung  sämtlicher 
Arterienhäute  beobachtet,  Köster  jedocli  nur  eine  solche  der  Media. 
Die  Verdickung  der  Intima  z.  B.  hält  Köster  nur  für  ein  Produkt 
der  Essigsäure. 

Bei  den  „Muskeln"  will  O.Weber-)  eine  Neubildung  von  Muskel- 
fasern in  Krebs  und  die  Entwicklung  von  Krebszellen  aus  „Muskel- 
körperchen"  beobachtet  haben.  Auch  Köster  hat  eine  reichliche 
Entwicklung  von  Muskelkemen  mit  Spaltung  in  spindelförmige  ein- 
oder  mehrkernige  Muskelkörperchen  gesehen. 

Außer  den  eben  beschriebenen  Zellen  fand  man  beim  Krebs  auch 
noch  die  sog.  „Schachtelzellen",  die  Köster  als  große  Epithelien  auf- 
faßt, in  welche  eine  oder  mehrere  Zellen  vollständig  eingeschlossen  sind. 

Sogar  achtfache  Einsehachtehmg  kommt  nach  Köster  vor. 

Die  Zellen  sind  nach  Köster  vollkommen  von  den  größeren 
eingeschlossen  und  nicht,  wie  einige  Autoren,  z.  B.  Steudener^) 
und  Volkmann ^)  behaupten,  in  napfformige  Gruben  eingepreßt. 


\)  Die  SchleimDietamor])hose  des  Krebses  wurde  übrigens  zuerst  von  E.  Wagiier, 
hauptsächlich  beim  Zvliuderkrebs,  gewürdigt.  Archiv  der  Heükimde,  Bd.  I.  1860. 
1).  1571f.  " 

'']  Virchow'a  Archiv,  Bd.  39,  p.  254. 

3)  Zentral-Blatt,  1808,  Nr.  17. 

■*)  Chirurg.  Erfahrungen. 
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Die  Köster'sche  Endotheltheorie ,  d.  h.  daß  es  Carcinome  im 
V  i  r  c  h  0  w'schen  Sinne  gäbe,  die  nicht  von  den  Epithelien  oder  dem 
Drüsenparenchym  abstammen,  fand  bei  einigen  hervorragenden  Krebs- 
forschem Anklang  und  hat  auch  in  die  zu  dieser  Zeit  gangbarsten 
Lehrbücher  der  pathologischen  Anatomie  von  Mai  er  und  Rind- 
fleisch Eingang  gefunden. 

Die  erste  genaue,  makroskopisclie  und  mikroskopische  Beschrei- 
bimg: eines  vom  Endothel  der  Pleura  ausgehenden  Krebses  gab 

E.  Wagner.*)  Er  suchte  den  Nachweis  zu  führen,  daß  die  Krebs- 
zellen in  den  Lymphgefäßen  selbst  entstehen,  indem  er  auf  die 
Lagerung  der  Zellen  in  den  Lymphgefäßen  und  ihre  Beziehung  zur 
Gefäßwand  aufinerksam  machte. 

Die  Zellen  saßen  der  Innenfläche  so  an,  wie  z.  B.  die  Zylinder- 
zellen der  betreflFenden  Schleimhaut. 

Röster  jedoch  war  der  wärmste  Verteidiger  dieser  Theorie 
und  hat  sie  auch  am  sorgfaltigsten  ausgearbeitet. 

Unterstützt    A^urden   die   Köster'schen    Ansichten    noch    durch 

F.  Pagenstecher^)  (Heidelberg),  der  einen  von  Knapp  ope- 
rierten Orbitaltumor  nach  Härtung  in  Alkohol  mikroskopisch  genau 
untersuchte  und  als  besonders  charakteristisch  ein  Netzwerk  von 
nicht  dicken  Kanälen  fand,  die  anscheinend  einen  wechselvollen  Ver- 
lauf hatten,  im  ganzen  aber  an  allen  Orten  und  auf  allen  Schnitten 
eine  vollkommene,  typische  Anordnung  bewahrten. 

Die  Frage  nach  dem  Ursprung  dieser  Gebilde  war  schwierig  zu 
beantworten ;  aber,  da  P  a  g  e  n  s  t  e  c  h  e  r  die  Epidermis,  die  Haarbälge^ 
die  Talg-,  Schweiß-  und  M eibonr sehen  Drüsen  völlig  normal  fand^ 
und  da  auch  die  Blutgefäße  nichts  Abnormes  zeigten,  so  vermutete 
Pagenstecher,  daß  es  sich  um  Lymphgefäße  handeln  müßte, 
zumal  die  Präparate,  die  er  erhielt,  eine  frappante  Aehnlichkeit  mit 
den  von  Teichmann*)  und  ßecklinghausen^  veröftentlichten 
Abbildungen  von  Lymphgefäßen  in  Uarcinomen  hatten.  Nur  konnte 
Pagen  stech  er  die  vcm  diesen  Autoren  angegebene  Unterscheidung 
der  Blut-  von  den  Lymphgefäßen,  nämlich,  daß  die  Knotenpunkte 
der  letzteren  stets  von  nach  außen,  die  der  ersteren  stets  von  nach 
innen  konvexen  Linien  begrenzt  seien,  in  einer  solchen  Allgemeinheit 
uicht  bestätigen. 

Die  dünnen  Netze  haben  im  allgemeinen  keine  Wandung.  Pagen- 
stecher ist  es  jedoch  gelungen,  was  Kost  er  nicht  nachzuweisen 
vermochte,  den  Zusammenhang  der  dünnen  Netze  und  der  größeren 
nüt  Lumen  versehenen  Kanäle  zu  sehen  (Fig.  8). 

Pagen  stech  er  steht  nicht  an,  den  Ursprung  der  beschriebenen 
Geschwulst  nach  Reklinghausen  und  Köster  aus  den  Lymph- 
gefäßen abzuleiten,  allerdings  kann  er  für  die  Abstammung  der  Zellen 
^tts  einer  Wuchening  der  normalen  Epithelien  im  Köster'schen 
^Sinne  nicht  eintreten,  da  man  bei  der  Beurteilung  dieser  Frage 
JH'oßen  Täuschungen  ausgesetzt  sei. 


^)  Das  tuberkelähiiliche  Lvmphrtdeuoiii  (der  cytojjfene  oder  retikulierte  Tuberkel): 
Arch.  der  Heilkunde,  Bd.  II.  'l870,  S.  :)09  und  Krebs  der  Lymphgefälie  und  der 
^«öge:  Arch.  der  Heilkunde,  Bd.  IV.  p.  i^. 

''}  Beitrag  zur  Geschwulntiehre.   Virchow's  Archiv,  Bd.  45, 1S(\^,  S.  490,  m.  2  Tafeln. 

')  Das  Saugadersystem.    Leipzig  18(>1. 

*}  Die  Lymphsrefäüe.    Berlin  1862.     Taf.  I,  Fig.  1. 
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Untersnchnngen  über  die  hlstogenetische  Entstehung  des  Carclnoms 

ans  Sarcolemmkernen,  Knorpelzellen,  den  Blutgefäßendothelien 

nnd  den  farblosen  Blutkörperchen.    Metastasenlehre  und  Binde- 

gewebstheorle.    Die  epitheliale  Infektionstheorie. 

Wir  haben  schon  oben  erörtert,  daß  auf  Grund  der  Vircho wa- 
schen Bindegewebstheorie  viele  Autoren  sich  bemühten,  im  Speziellen 
den  Nachweis  zu  führen  von  der  histogenetischen  Entstehung  der 
Krebszellen,  nicht  nur  aus  den  Bindegewebskörperchen  allgemein, 
sondern  auch  aus  den  ,, bindegewebigen  Teilen  der  einzelnen  Organe". 
Von  der  intramuskulären  Krebszellenbildung,  die  besonders  Neu- 
mann vertrat  (cfr.  S.  223),  hat  sich  Virchow  selbst  allerdings  nie 
überzeugen  können. 

Trotzdem  behaupteten  auch  noch  nach  der  Thiersch'schen 
Veröffentlichung  einige  Autoren,  wie  z.  B.  F.  Popper,*)  daß  der 
Krebs  sich  in  den  quergestreiften  Muskeln  aus  dem  Sarcolemm- 
kerne  entwickle,  und  R.  Volkmann ^)  war  der  Ansicht,  daß  der 
Krebs  aus  dem  „interstitiellen  Muskelgewebe"  sich  bilden  könne. 

Andere  Autoren  \\iederum  glaubten  den  Nachweis  führen  zu 
können,  daß  nicht  nur  aus  Bindegewebskörperchen  Epithelialzellen 
entstehen  können,  sondern  auch  aus  Knorpelzellen. 

Eine  derartige  Beobachtung  teilte  u.  a.  Otto  Weber '*)  in 
Heidelberg  mit.  An  einem  Cystenenchondrom  des  Hodens  mit 
sarkomatöser  Hülle  und  cancroiden  Einlagerungen  wollte  Weber 
nicht  bloß  den  Uebergang  der  Knorpelzellen  zu  Epithelzellen  nach- 
gewiesen haben,  sondern  gleichzeitig  wollte  Weber  eine  Umwandlung 
der  Epithelien  der  Samenkanälchen,  soweit  solche  noch  vorhanden 
waren,  zu  den  schönsten  Zylinderepithelzellen  beobachtet  haben,  so 
daß  die  Geschwulst  an  einzelnen  Stellen  den  Charakter  eines  ZylLnder- 
epithelcancroids  annahm. 

Auch  die  Entstehung  der  Krebszellen  aus  Knochenkörper- 
€hen  glaubte  Schujsky*)  bei  einem  Cancroid  der  Schädelknocheii 
nachge\\iesen  zu  haben. 

Die  Entwicklung  des  Krebses  aus  den  Sarcolemmkernen  und 
Knorpelzellen  spielte  gegenüber  dem  Ursprung  aus  den  Ljuiphgefäß- 
endothelien  keine  große  Rolle.  Die  Kost  ersehe  Ansicht  hatte  weite 
Verbreitung  gefunden.  Den  Blutgefäßen  bei  der  Krebsentwicklung 
wurde  allgemein  keine  große  Bedeutung  beigelegt. 

Obwohl  schon  Virchow,*)  Arndt")  und  besonders  auchO.  Weber ') 
eine  Gefäß  Wucherung  durch  Beteiligung  der  Wandelemente  beim 
Epithelialkrebs  beschrieben  hatten  —  (oft  sieht  man,  sagt  Weber,  in 
den  Cancroiden  ein  ganzes  Gefäß  mit  deutlichen  Epithelialzellen  be- 
kleidet, die  aus  den  Kapillarkernen  hervorgegangen  sind)  — ,  so  war 


')  Wiener  Zeitschrift,  XXII,  1865,  p.  T)?. 

«)  Virchüw's  Archiv.  Bd.  50,  8.  543. 

')  Zur  Geschichte  des  Enchondruins,  uainentlich  in  bezug  aaf  dessen  hereditäres 
Vorkommen  und  sekundäre  Verbreitunir  in  inneren  ()ri2:anen  durch  Embolie.  Virchow's 
Archiv,  Bd.  35,  1866,  8.  522. 

*)  Medicinsky  Westnik,  Nr.  4,  ISm.     (Grohe's  Bericht,  \m9,  S.  195.) 

*)  Virchow's  Archiv.  Bd.  14.  8.  51.     (Reizunir  und  Reizbarkeit.) 

•)  Cancroid  der  Pia  mater.     Ibidem  Bd.  51,  S.  495. 

■j  ibidem  Bd.  39,  p.  84. 
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zum  Jahre  1842  hatte  P  u  c  h  e  1 1 ')  alle  in  der  Literatur  vorhandenen 
Fälle  von  Krebs  im  Inneren  von  Venen  zusammengestellt. 

Dieses  Problem,  ob  in  den  Venen  selbst  sich  ein  primärer  Krebs- 
herd bilden  könne,  beschäftigte  auch  die  späteren  Forscher  zu  der 
Zeit,  als  die  Cellularpathologie  die  pathologische  Anatomie  beherrschte. 

Wir  finden  aus  dieser  Zeit  besonders  erwähnenswert  eine  Ab- 
handlung von  Ernst  Spaeth-)  (aus  der  Liebermeisterschen 
Klinik),  die  dieses  Problem  behandelt.  Es  handelt  sich  um  eine  im 
Jahre  1862  gemachte  Beobachtung  eines  Carcinoms  im  Inneren  der 
Venen  des  Pfortadergebiets  bei  einer  Frau,  die  zugleich  an  einem 
Pyloniscarcinom  gelitten  hatte. 

Die  Frage  nun,  welche  Erkrankung  die  primäre  und  welche  die 
sekundäre  gewesen  wäre,  wird  von  Spaeth  auf  Grund  der  klinischen 
Erscheinungen  dahin  beantwortet,  daß  das  Magencarcinom  die  Primär- 
erkrankung vorstelle,  zumal  da  Magencarcinome  kaum  sekundär  vor- 
kommen. 

Wie  aber  der  Venenkrebs  zustande  kommt,  darüber  gab  es  zu 
dieser  Zeit  drei  Ansichten: 

1.  kann  ein  Carcinom  von  außen  in  das  Venenlumen  hinein- 
wuchem  unter  Perforation  der  Venenwand;  das  Carcinom 
wuchert  dann  in  dem  Gefäß  selbst  weiter,  nicht  nur  in 
der  Richtung  des  Blutstroms,  sondern  auch  in  entgegen- 
gesetzter Richtung.  Diese  Anschauung  vertrat  besonders 
Broca*)  und  Sick.^) 

2.  Die  Gefäß  Wandungen  der  Venen  selbst  können  durch  Ueber- 
greifen  eines  Carcinoms  krebsig  degenerieren.  Dieser  An- 
schauung huldigten  besonders  Cruveilhier,  Langen- 
beck,*)  Frerichs.  Sick  u.  a. 

3.  Die  Krebsmasse  kann  sich  im  Inneren  der  Venen  selbst 
aus  dem  Blut  bilden.  Diese  Theorie  war  wohl,  wie  wir 
schon  erörtert  haben,  die  älteste  und  wurde  besonders  von 
Carswell  aufgestellt.  Die  Krebsmassen  wären  dann 
entweder  abzuleiten  von  einer  innerhalb  des  flüssigen 
Blutes  erfolgenden,  massenliaften  Bildung  von  Krebszellen, 
oder  von  Thrombosen,  die,  anstatt  in  Bindegewebe  über- 
zugehen oder  zu  zerfallen,  eine  Umbildung  in  Krebsmasse 
erfahren,  eine  Theorie,  die  besonders  Velpeau  verfocht. 
Spaeth  kommt  nun  zu  dem  Resultat,  daß.  da  er  als 
erster  Autor  in  der  Neubildung  im  Inneren  der  Vene 
8troraa  und  blutführende  Gefäße  fand,  die  mit  normalen, 
roten  Blutkörperchen  gefüllt  waren,  —  die  Massen  im 
Inneren  der  Venen  des  Pfortadei*s}'stems  in  organischem 
Zusammenhang  mit  Gebilden  außerhalb  des  Venenrohres 
stehen  müßten. 

Das  Carcinom  muß  also  von  außen  in  das  Venenlumen  hinein- 
gewuchert sein. 


*)  I>as  Venensvstem  in  seinen  krankhaften  Verhältnissen.  2.  Aufl.  Leipzis: 
1842.  8.  293. 

*)  Virchow's  Archiv.  Bd.  85.  1866.  S.  482.  Daselbst  auch  die  Literatur  über 
Venenkrebse  bis  zum  .Tahre  1866.     Cfr.  auch  S.  240. 

^)  Mem.  de  lAcad.  de  MM..  T.  XVI.  1852.  p.  608. 

*)  Beiträge  zur  Lehre  vom  Venenkrebs.     Tübingen  1862. 

*)  Schmidts  Jahrb..  1840.  Bd.  25.  S.  i^. 
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Eine  größere  Bedeutung  wurde  jedoch  von  einigen  Autoren  den 
in  den  Blutgefäßen  kreisenden,  farblosen  Blutkörperchen  bei 
der  Krebsentwicklung  zugesprochen,  —  zumal,  seitdem  die  Lehre  von 
der  Entzündung  und  die  Rolle,  die  die  farblosen  Blutkörperchen  bei 
diesem  Prozeß  spielten,  durch  die  Arbeiten  Waller's')  und  Cohn- 
heim's-)  klargelegt  wurden. 

Wie  wir  vorhin  schon  erörtert  haben,  nahm  man  zur  Zeit  der 
Blastemtheorie  eine  Entstehung  des  t'arcinoms  in  den  Venen  auch 
aus  dem  fließenden  Blute  an.  Die  Cellularpathologie  verlangte  jedoch 
den  Nachweis,  von  welchen  zelligen  Elementen  des  Blutes  die  Krebs- 
zellen ihren  Urspning  hätten. 

A.  Classen'*)  in  Rostock  war  nun  der  erste  Autor,  der  die  Be- 
deutung der  farblosen  Blutkörperchen  für  die  Carcinomentwicklung 
zu  erforschen  sucht«. 

Classen  untersuchte  mikroskopisch  genau  den  ganzen,  wegen 
eines  Epithelialcarcinoms  exstirpierten  Biilbus,  der  in  einer  leicht 
anjresäuerten  Chlorpalladiumlösung  gehärtet  worden  war.  Dabei 
wandte  er  hauptsächlich  seine  Aufmerksamkeit  dem  Inhalt  der  Gefäße 
zu,  der  nach  Classens  Ansicht  unverkennbar  war  durch  die  dunkle 
Randschicht  weißer  und  die  zentrale  Säule  roter  zusammengeklebter 
Blutkörperchen.  Die  Wandungen  größerer  Scleralgefäße  war  durch- 
setzt von  kleinen  Zellen,  die  auf  einen  seitlichen  Druck,  unter  dem 
sie  ge.standen  hatten,  schließen  ließen:  die  nächste  Schicht  der  außen 
auf  dem  Gefäße  liegenden  Zellen  war  der  Fomi  nach  ganz  den 
weißen  Blutkörperchen  im  Inneren  gleich.  In  der  Regel  hatten 
beide  Arten  Zellen  verhältnismäßig  große  Kenie,  scharf  begrenzt 
Regen  die  Zellsubstanz.  Je  mehr  die  rundlichen  Zellen,  die  peri- 
pherisch das  (lefäß  umlageiten.  von  diesem  entfernt  waren,  desto 
größer  erschienen  sie  im  allgemeinen  und  wurden  Krebszellen 
ähnlicher ! 

Die  weißen  Blutkörperchen  drückten  in  Masse  gegen  die  Ge- 
ßßwand,  besonders  an  den  Erweiterungsstellen  der  (Tcfäße. 

(lassen  kommt  nun  bei  seinen  Untersuchungen  zu  folgendem 
Resiütat : 

1.  daß  dem  Umsichgreifen  eines  Uarcinoms  reichliche  Ent- 
wicklung von  Blutgefäßen  in  der  Nachbarschaft  voraufgeht; 

2.  daß  von  den  Blutgefäßen  aus  die  Entwicklung  der  Krebs- 
zellen ihren  Anfang  nimmt; 

3.  daß  das  weitere  Schicksal  der  Zellen  wesentlich  von  den 
Bedingungen,  welchen  sie  von  selten  ihrer  Umgebung 
ausgesetzt  sind,  abhängt,  also  nicht,  oder  doch  nur  un- 
wesentlich von  ihrer  elterlichen  Abstammung; 

4.  daß  die  destruierende  Wirkung  des  Uarcinoms  zunächst 
darin  begründet  ist.  daß  die  Zellen  durch  \\'achstum  oder 
Anschwellung  die  (Gewebe  auseinandersprengen,  gerade, 
wie  man  mit  autquellenden  Erbsen  einen  Schädel  sprengt. 

^Massen  will  nun  die  Beobachtung  „des  kontinuierlichen  üeber- 
?anja:s"  von  den  kleineu  Rundzellen  im  Bindegewebe  bis  zu  den  vor- 
K^'^chiittenen  Formen  des  Ejathelialkrebses  gemacht  haben,  wie  schon 

')  Philosoph.  Mairaz.,  184t>.  Hd.  2<»,  p.  271. 
'^  Virchow's  Archiv,  Btl.  40.  p.  1  und  Hd.  45.  p.  H3H. 

^)  l'eber  ein  Canoroid  der  Cornea  und  Selera,  ein  Beitrag  zur  Entwicklungs- 
8:t8(-hichte  der  Carcinorae.     iVirchow*»  Archiv,  Bd.  50,  1870,  .S.  56-79.) 
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vor  ihm  C.  0.  Weber  u.  a.  Das  Waldeyer'sche  Reagens  für  Er- 
kennung der  Epithelialzellen,  —  der  Verhomungsprozeß,  —  hat  nur 
für  spätere  Stadien  Geltung,  aber  nicht  für  die  früheren  Stadien. 

Auch  K 1  e b s  sah  UebergS-nge  von  einfach  lymphoiden  Zellen 
zu  epithelialen  beim  Lippencancroid.  Dabei  beobachtete  er  aber 
immer  eine  scharfe  Grenzlinie  zwischen  Bindegewebs-  und  Epithelial- 
wucherung,  und  gerade  auf  diese  Grenzlinie  legte  W  a  1  d  e  y  e  r  außer- 
ordentliches Gewicht.  Jedoch  wird  diese  Linie,  wie  Waldeyer 
selbst  in  seiner  ersten  Arbeit  zugab,  in  späteren  Stadien  der 
Geschwulst  unterbrochen,  und  dann  ist  es  eben  nach  C lassen  un- 
möglich, ferner  die  Bindegewebs-  von  der  Epithelialwucherung  zu 
trennen. 

Classen  beruft  sich  auf  die  Beobachtung  von  Schüppel,') 
welcher  in  der  Milz  alle  Uebergänge  von  lymphkörperartigen  Zellen 
in  Krebszellen  beobachtete.  Classen  ist  nun  der  Meinung,  daß 
alle  Zellen  in  Form  Ijonphoider  Körperchen  aus  den  Gefäßen  aus- 
getreten wären.  „Jedenfalls,'^  sagt  er,  „fiel  es  bemerkenswert  auf, 
daß  die  kleinsten,  d.  h.  jüngsten  Zellen  wesentlich  massenhaft  dicht 
um  die  Gefäße  angehäuft  waren,  namentlich  in  der  Sclerotica,  wo- 
selbst begreiflicherweise  die  dicht  verfilzte,  unnachgiebige  Faserung 
ihrem  Weiterrücken  hindernd  entgegentrat,  während  in  der  Cornea 
das  Wandern  der  Zellen  viel  leichter  vorwärts  gehen  konnte.  „Da 
ich  nun,"  sagt  er  weiter,  „auch  im  Inneren  der  Gefäße  so  abnorm 
viele  weiße  Blutkörperchen  fand,  die  genau  mit  den  Ljmphkörper- 
chen  draußen  übereinstimmten,  zumal  da  beide  durch  verhältnis- 
mäßig deutliche,  große  Kerne  ausgezeichnet  waren,  so  liegt  eine 
Identifizierung  beider  jedenfalls  sehr  nahe." 

Zu  Köster's  Theorie  stellt  sich  ('lassen  nicht  in  Gegensatz, 
da  Kost  er  auch  unmittelbar  am  Carcinom  Blutgefäße  gesehen  hat, 
die  voll  weißer  Blutkörperchen  steckten,  andererseits  will  Classen 
in  der  Cornea,  in  der  normalerweise  keine  Lymphgefäße  vorhanden 
sind,  ganz  junge  Krebszellen  beobachtet  haben. 

Die  Entstehung  des  Primärherdes  stellt  sich  Classen  nun 
folgendermaßen  vor: 

Auf  einem,  schon  lange  Zeit  bestehenden,  hyperämischen  Boden 
entstehen  massenhaft  kleine  Rundzellen,  die  höchstwahrscheinlich 
aus  dem  Gefäße  ausgetreten  sind,  sie  folgen  zuei^st  den  Blutgefäßen, 
lockern  dann  aber  haufenweise  die  Maschen  des  Bindegewebsstromas, 
indem  sie  zu  epithelialen  Formen  anwachsen.  Zugleich  vennehrt 
und  verdickt  sich  die  darüber  liegende  Decke  nebst  ihren  drüsigen 
Fortsätzen  durch  Zellen,  die  mit  jenen  Rundzellen  wohl  auch  einen 
gemeinschaftlichen  Ursprung  haben  müssen  und  an  geeigneter,  nach- 
giebiger Stelle  die  Grenzschicht  des  Bindegewebes  durchbrechen. 
Der  Prozeß  setzt  sich  foit  durcli  kontinuierliche  Neubildung  von 
Blutgefäßen  nebst  sehr  geringer  Bindegewebsbildung,  aber  fort- 
gesetzter Auffaserung  des  Mutterbodens,  dessen  Reste  oft  papillären 
Wucherungen  gleichen. 

Weshalb  aber  die  Zellen  nicht  resorbiert  oder  weggespült 
werden,  sondern  auf  ihrer  langsamen  Wanderung  Zeit  bekommen, 
zu  großen,  epithelialen  Formen  anzuwachsen,  ist  nach  Classen 
noch  unaufgekläit.    Ob  die  Atherose  der  Arterien  oder  die  Verlang- 


*)  Zur  Lehre  von  der  Histo^eiiese  des  Leberkrebses.    Archiv  d,  Heilkunde,  IX,  4. 
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nämlich  Bildung:  von  Epithelzapfen,  die  in  die  Nachbarteile  eindringen 
können,  —  während  die  andere  allein  der  pathologischen  Entwick- 
lung angehört  und  in  einer  Umwandlung  andersartiger  Elemente  in 
epitheliale  besteht,  —  also  eine  epitheliale  Infektion  darstellt 
Er  unterscheidet  deshalb  die  einfachen  (selten  vorkommenden)  can- 
croiden  Epitheliome  und  die  „infektiösen  Epitheliome". 

Diese  Infektionstheorie  wurde  weiter  ausgebaut,  besonders 
von  W.  Müller*)  und  R.  Mai  er.*) 

Allgemein  nahmen  diese  Autoren,  ebenso  wie  Klebs,  an,  daß 
unter  Umständen  die  erste  Neubildung  von  Krebszellen  aus  den 
präexistierenden  Epithelzellen  hervorgehen  könne;  so  lange  es  dabei 
einfach  bleibe,  werde  noch  kein  eigentlicher  Krebs  produziert,  die 
Geschwulst  bleibt  dann  auf  dem  Standpunkt  eines  einfachen,  drüsigen 
oder  papillären  Epithelioms  stehen. 

Kommt  nun  noch  ein  zweites  Moment,  die  sog.  „epitheliale  In- 
fektion" hinzu,  dann  entwickle  sich  erst  die  maligne  Neubildung. 
Der  Prozeß  besteht  darin,  daß  ein  bisher  noch  „unbekanntes  Virus", 
welches  in  den  Körper  eingedrungen  ist,  die  aus  den  Bindegewebs- 
oder  Wander-  oder  l^mphoiden  Zellen  in  der  Umgebung  der  Neu- 
bildung neu  sich  entwickelnden  Zellen  zu  epithelialen  umbildet, 
ganz  gleich  den  aus  den  präexistierenden  Ei)ithelien  hervorge- 
gangenen. 

Müller  besonders  verglich  dieses  hypothetische  Virus,  das  solch 
eine  Eigenschaft  besitzen  sollte,  mit  einem  Spermatozoid,  welches 
ein  Ovulum  zur  Wucherung  veranlaßt,  nur  daß  es  beim  Carcinom 
Beziehungen  zu  den  zelligen  Elementen  der  Bindesubstanz,  beim 
Epitheliom  zu  den  epithelialen  Gebilden  habe! 

Dieser  Theorie  kam  eine  Beobachtung  von  Friedreich  3)  zu 
statten,  der  bei  einem  Fötus  von  einer  krebskranken  Mutter  ki-ebsige 
Metastasen  beobachtete.  Die  Mutter,  welche  sechs  Tage  nach  der 
Geburt  eines  lebenden  Kindes  gestorben  war,  hatte  ein  Carcinoma 
hepatis  mit  sekundären  Knoten  in  der  Bauchhöhle,  in  der  Struma  und 
am  Kniegelenk,  und  genau  dieselben  Organe  waren  auch  beim  Fötus 
erkrankt.  Da  nun  die  Lungen  des  Fötus  von  Metastasen  frei 
waren,  so  konnte  die  Affekt ion  des  Fötus  nur  durch  Kreisen  des 
infektiösen  Stoffes  im  Blute,  ähnlich  wie  bei  der  Syphilis,  hervorge- 
nifen  werden. 

Auch  ( 'lassen,^)  dessen  Theorie  wir  oben  schon  erörtert 
haben,  hält  die  Epithelialzelle  allein,  nicht  für  das  Gefährliche. 
„Warum*',  fragt  er,  „entschließen  sich  diese  normalen  Bestandteile 
unseres  Körpers  plötzlich,  regellos  sich  zu  vermehren  und  ihre  Um- 
gebung in  entzündliche  Reaktion  zu  versetzen?*' 

Nur  durch  eine  Infektion  im  Sinne  von  Virchow  ist  ein  solcher 
Prozeß  möglich. 

Die  ,. wandernden  Zellen"  sind  nach  (Massen  gemäß  seiner 
Theorie  die  Träger  dieser  Keimstoff'e,  und  sekundär  entsteht  der 
Krebs  durch  den  Reiz,  welcher  von  jenen  infizierenden  Stoffen  auf 
die  normalen  Gewebe  ausgeübt  wird,  nicht  durcli  eine  rein  para- 
sitische Vermehrung  jener  wandernden  Zellen. 

*)  Jenaische  Zeitschr..  Bd.  6,  S.  461. 

^)  Lehrbuch  der  allgem.  pathologischen  Anatomie.     Leipzig  1871. 

^)  Virchow's  Archiv,'  Bd.  3B.  166,  p.  465. 

*)  Virchow's  Archiv,  Bd.  50.  8.  76. 
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und  Uterus  Sachs M  (Schüler  Waldeyer's),  für  die  Haut  des 
Frosches  Eberth,*)  für  die  carcinomatöse  Degeneration  einer  tera- 
toiden  Geschwulst  Czerny,^)  für  das  Gallertcarcinom  der  Brust- 
drüse Doutrelepont,*)  für  den  Urachus  C.  E.  E.  Hoffmann,^) 
für  die  Conjunctiva  außerdem  H.  Berthold*)  und  Manfredi,') 
für  das  CoUoidcarcinom  des  Magens  Stradomsky®)  etc. 

Zunächst  sucht  Wald ey er  die  radikalen  Gegner  seiner  Theorie 
zu  widerlegen. 

Zu  diesem  Zwecke  greift  er  zuerst  auf  die  Keimblättertheorie 
zurück,  auf  der  sich  ja  bekanntlich  die  Epithelialtheorie  aufbaut«. 

Remak  hatte,  wie  wir  gesehen  haben  (cfr.  S.  225),  drei  Keim- 
blätter scharf  getrennt,  während  späterhin  His  nur  zweierlei  Keim- 
anlagen unterschied,  den  Archiblast,  dessen  Elemente  er  auf  die 
Eizelle,  und  den  Parablast,  dessen  Ursprung  er  auf  den  weißen 
Dotter  zurückführte. 

Vom  Archiblast  stammen  nach  His  alle  Körpergewebe  mit  Aus- 
nahme des  Blutes,  der  Gefäße  und  der  Bindesubstanzen. 

Waldeyer  erkennt  jedoch  diese  scharfe  Trennung  nicht  an. 
„Wir  können  gegenwärtig  nur  sagen,"  erklärt  Waldeyer,  ,.daß 
sobald  die  erste  Differenzierung  der  Furchungszellen  und  ihre 
Trennung  in  die  blattförmigen  Keimanlagen  vollzogen  ist,  von  da 
ab  keine  einzige  genetische  Vermischung  der  verschiedenen  Zellen- 
formen und  Zellarten  mehr  geschieht,  und  die  Zellen  einer  bestimmten 
Art  mit  einer  wunderbaren  Zähigkeit  den  bei  der  ersten  Differen- 
zierung der  Embryonalanlagen  erhaltenen  Charakter  vererben  und 
bewahren." 

„Es  ist  das,"  sagt  Waldeyer,  „ein  Fundamentalsatz  unserer 
modernen  Histologie,  der  bis  jetzt  noch  durch  kein  einziges,  entgegen- 
stehendes, sicher  beobachtetes  Faktum  erschüttert  worden  ist. 

Durch  die  Forschungen  von  Goette*)  und  van  Bambeke^^) 
wurde  die  Remak -His'sche  Keimblätterlehre  modifiziert.  Das  erste 
und  dritte  Keimblatt  gehören  nahe  zusammen;  das  Darmdrüsenblatt 
entwickelt  sich  durch  einen  Umschlag  des  oberen  Keimblattes  kon- 
tinuierlich aus  diesem  letzteren.  Die  Abkömmlinge  beider  Blätter 
können  nach  Waldeyer  demnach  als  gleichwertige,  epitheliale 
Bildungen  angesehen  werden.  Aber  trotzdem  tritt  im  späteren 
Leben,  wenn  die  Zellen  einmal  zu  bestimmten  Typen  ausgeprägt  sind, 
keine  Vermischung  der  einzelnen  Zellenformen  ein,  d.  h.  man  sieht 
niemals  I^asterepithel  da  auftreten,  wo  als  t\-pische  Form  Zylinder- 
epithel liegt,  und  umgekehrt. 

In  den  Keimblättern  stecken  die  ..Primitivkeime-  oder  «Primitiv- 
gewebe",  von  denen  Waldeyer  vier  gioße  Gruppen  unterscheidet, 
nämlich  Epithelien-,  Nerven-,  Muskel-  und  Biudesubstanzgewebe. 

Waldeyer  sucht  nun  die  Biologie  der  Epithelzelle,  die  er  in 


'^  l>ie  Entwiokluiisr  der  larrluome.     I.-D.     Breslau  1869. 

*^  Unters,  z,  normalen  u.  pathol.  Anatomie  d.  Fn:»<chhant.     Leipzig  1869. 

't  l.AHijenhtYk's  Arvhiv.  Bd.  X.  18tT9. 

*  Laui^'ubtvk's  Arx^hiv.  Bd.  XII,  p.  551 

>^    Arv-hiv  der  Heilkunde.  B<i    XI.  1870.  8.  878. 

*  Anhiv  für  Ophthalm  .  18^^  IL  p.  149. 
Kivista  olin.  de  Bi^Ioirua,  IX.  2,  p.  oö. 

">  ii rohes  Bericht  lür  i8t>8 

*  Zentral-Bl.  t.  d.  mediz.  W..  18*^^  8    4(.M. 

*•'  IVveloppement   du  pelobate   brun.     Mrm   eourv^nnes  de   TAcad.   bel^ee,  18^. 
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seiner  ersten  Arbeit  aus  dem  Jahre  1867  nur  kurz  gestreift  hatte^ 
(cfr.  S.  237)  genauer  zu  charakterisieren. 

Abgesehen  von  den  scharf  ausgeprägten  Formen,  ist,  nach 
Waldeyer,  eine  der  charakteristischsten  Eigenschaften  der  Epi- 
thelialzellen  die,  daß  sie  stets  nur  nebeneinander  gelagert  er- 
scheinen, sich  aber  niemals  miteinander  verbinden,  so  daß  eine  Zelle 
mit  der  anderen  durch  einen  Protoplasmafortsatz  organisch  verwüchse^ 
im  Gegensatz  zu  den  Zellen  der  drei  übrigen  Primitivgewebe. 

Die  Epithelialzellen  können  wohl  wie  die  Stachel-  und  RiflFzellen 
mit  ihren  Fortsätzen  wie  die  Büi-sten  ineinandergreifen,  aber  nie 
organisch  verwachsen.  Die  Endothelien  der  Gefäße  und  der  serösen 
Häute  können  aber  bei  Reizzuständen  auswachsen  und  durch  fibrilläre 
Fortsätze  miteinander  verschmelzen.  Ferner  führen  echte  Epithelien 
im  Gegensatz  zu  dem  Bindegewebe  niemals  Blut  und  Lymph- 
f:efäße,  —  haben  auch  keine  Intercellularsubstanz,  aufweichen 
Umstand  Waldeyer  zuerst  die  Aufmerksamkeit  lenkte,  als  ein  prakti- 
sches Unterscheidungsmittel  bindegewebiger  und  epithelialer  Elemente. 

Die  von  den  Epithelien  gelieferten  Zwischensubstanzen  stellen 
sich,  nach  Waldeyer,  sämtlich  als  „Basalausscheidungen"^  oder  „Kitt- 
substanzen" (criment  Ran  vi  er)  dar. 

Die  Epithelien  metamorphosieren  zu  Hörn-,  Colloid-  und 
Schleimsubstanz,  —  Umwandlungen,  die  bei  den  übrigen  Körper- 
geweben auch  nicht  vorkommen. 

Gegen  die  Entstehung  der  Krebszellen  aus  den  Bindegewebs- 
körperchen  oder  aus  den  Wanderzellen  spricht,  nach  Waldeyer, 
auch  noch  eine  Eigenschaft  der  Epithelzellen,  die  man  bis  dahin 
nur  den  Bindesubstanzzellen  zugesprochen  hatte,  d.  h.  die  Fortpflanzung 
durch  kontinuierliche  Vermehrung,  sei  es  auf  dem  Wege 
der  endogenen  Zellenzeugung,  der  Sprossung  oder  Teilung. 

Hatte  man  doch  bis  dahin  nicht  nur  die  Entstehung  aller  Neu- 
bildungen, sondeni  auch  die  des  P^iters  auf  die  Bindegewebszellen 
zurückgeführt.^) 

Eine  bedeutende  Erschütterung  erhielt  diese  Theorie  durch  die 
Waller-Cohnheim'sche  Emigrationslehre  und,  wie  so  häufig,  ver- 
fiel man  nun  in  das  andere  Extrem,  nicht  nur  fast  aUe  normalen 
Gewebe,  sondern  auch  alle  pathologischen  Neubildungen  von  den 
farblosen  Blutkörperchen  herzuleiten. 

Eine  wichtige  Stütze  aber  für  die  Behauptung,  daß  junge  Epi- 
thelien nur  aus  präexistierenden  Epithelien  entstehen,  bildete  die  Beob- 
achtung des  Begenerations Prozesses  der  Epithelien.  Nicht  nur 
durch  die  Untersuchungen  Waldeyers,  sondern  auch  einer  ganzen 
Reihe  anderer  Autoren,  wie  z.B.  von  Eberth  und  Wadsworth,*) 
Heiberg,»)  Heller,*)  F.  A.  Hoffmann,*)  Lott«)  u.  a,  ist  fest- 

^)  Cfr.  P.  Sick  (damals  Assistent  der  Tübinger  Klinik,  später  Arzt  in  Stutt- 
^rt):  Zur  Entwicklungsgeschichte  von  Krebs,  Eiter  und  Sarkom.  Virchow's  Archiv, 
B*l  31,  p.  465.  Sick  giot  an,  eine  Entwicklung  von  Eiter  aus  Krebszellen  beobachtet 
zu  haben. 

')  Die  Regeneration  des  Hornhautepithels.     Virchow's  Archiv,  Bd.  51,  p.  361. 

*)  Ueber  die  Neubildung  des  Hornhautepithels.  Stricker's  Studien,  Heft  II,  1870. 

*)  Untersuchungen  über  die  feineren  Vorgänge  bei  der  Entzündung.  Habilitations- 
^•hrift    Erlangen  ifö). 

^}  Epithelneubildung  auf  der  Cornea.    Virchow's  Archiv,  Bd.  51  j  p.  373. 

•)  Ueber  den  feineren  Bau  und  die   Kegeneration  der  Epithelien.     Zentr.-Bl 
1H71,  Nr.  37. 
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gestellt  worden,  daß  die  Regeneration  von  Epithelien  immer  nur  vom 
Rande  aus,  von  stehengebliebenen  Epithelien  durch 
Teilung  oder  Sprossung  stattfinde!  Auch  die  zu  dieser  Zeit  schon 
bekannten  R  e  v  e  r  d  i  n'schen  Pfropfungen  stützten  die  W  a  1  d  e  y  e  r'sche 
Ansicht. 

Gegen  die  Classen'sche  Theorie,  —  Entstehung  der  Krebszellen 
aus  farblosen  Blutkörperchen,  —  führt  Waldeyer  die  Beobachtung 
von  V.  B  i  s  i  a  d  e  c  k  i  ^)  an,  der  zmschen  den  Epithelzellen  der  äußeren 
Haut  oft  viele  Wanderkörperchen  gesehen  hatte.  Auch  Waldeyer 
untersuchte  daraufhin  alle  Carcinome  und  hat  diese  Tatsache  be- 
stätigen können,  —  niemals  aber  hat  er  sich  von  dem  Uebergang 
dieser  Wanderkörperchen  in  Epithelzellen  überzeugen  können;  beide 
Zellformen  waren  stets  auf  das  deutlichste  voneinander  getrennt. 

Infolge  des  Reizes,  den  die  carcinomatösen  Körper  auf  das 
vaskularisierte  Stroma  ausüben,  wandern  die  farblosen  Blutkörperchen 
wie  bei  der  Entzündung  aus  und  finden  sich  auch  inmitten  der 
Krebszellen;  kleine  Rundzellen,  die  den  farblosen  Blutkörperchea 
ähnlich  sehen,  beobachtet  man  immer  in  der  Nähe  der  krebsig  er- 
krankten Partien;  dadurch  wird  der  Anschein  ei-weckt,  als  ob  die 
Krebszelle  selbst  sich  aus  den  amöboiden  Körperchen  entwickelte. 

Aber  die  Wanderzellen  wandern  überall  hin  und  sind  leicht  von 
den  Krebszellen  zu  unterscheiden. 

Dann  bemühte  sich  Waldeyer,  die  Köster'sche  Theorie,  — 
Entstehung  der  Krebszellen  aus  den  Endothelien  der  Lymphgefäße 
zu  widerlegen. 

Niemals  ist  es  Waldeyer  gelungen,  bei  Anwendung  der 
Köster'schen  Methode  Bilder  zu  erhalten,  welche  zugunsten  der 
Köster'schen  Theorie  gesprochen  hätten. 

Waldeyer  sah  vielmehr  in  der  unmittelbaren  Nähe  von 
Krebskörpem  ganz  unversehrte  Lymphgefäße  mit  schön  aus- 
geprägtem Endothel. 

Die  Krebsmasse  verhielt  sich  zu  den  Lymphräumen  mehr  wie 
eine  „Injektionsmasse",  die  sich  von  den  Wandungen  leicht  ablösen 
ließ,  wobei  die  die  Wandungen  auskleidenden  Endothelien  vollständig 
intakt  geblieben  waren. 

Vielleicht  ist  Kost  er,  nach  Waldeyer,  bei  seinen  Unter- 
suchungen dadurch  irre  geführt  worden,  daß  epitheliale  Krebszellen 
schon  sehr  früh  in  die  Lymphgefäße  hineingeraten  und  in  denselben 
weiter  wuchern.  Die  Ljmphbahnen  sehen  wie  mit  Krebssaft  injiziert 
aus!  Bei  der  Behandlung  solcher  injizierten  Gefäße  mit  Silberlösung 
kann  man  dann  leicht  glauben,  daß  die  innerhalb  der  L)Tnphbahnen 
gelegenen  Krebszellen  zu  den  Endothelzellen  in  näherer  Beziehung 
ständen. 

Aber  auch  abgesehen  von  diesen  Täuschungen,  denen  man  bei 
den  mikroskopischen  Untersuchungen  oft  ausgesetzt  ist,  bietet  die 
lymphatische  Entstehung  des  Krebses  noch  eine  Menge  ariderer 
Schwierigkeiten. 

„Wie  kommt  es  denn,"  fragt  Waldeyer,  daß  jedes  Carcinom 
einer  Schleimhaut  oder  der  äußeren  Haut  immer  von  der  Region  des 
Epithels  ausgeht?  Weshalb  nehmen  alle  Carcinome  von  Organen 
ihren  Ursprung,  welche  echtes  Epithel  führen,  während  doch  z.  B. 

*)  Wiener  akad.  Sitz.-Beriehte  der  mathem.-naturw.  Klasse,  Bd.  56,  Abt.  II. 
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die  Lymphbahnen  im  Diaphragma,  in  den  serösen  Häuten  usw.  genar 
ebenso  entwickelt  sind  wie  in  den  ersteren?  Wie  kommt  es,  daft 
kein  unbestrittener,  durchaus  sicherer  Fall  von  primärem  Krebs  der 
Milz,  der  Lymphdrüsen,  der  Knochen  oder  Muskeln  existiert  ?  Warum 
sind  femer  die  Krebszapfen  der  Carcinome,  der  äußeren  Haut  Platten- 
epithelnester,  warum  führen  die  Krebse  der  Nieren  Zellen,  welche 
den  Hamkanälchenepithelien  täuschend  ähnlich  sehen,  warum  die 
vom  Darmrohr  ausgehenden  Carcinome  Zylinderzellen?  Wie  erklärt 
es  sich  endlich,  daß,  wenn  ein  Hornkörperkrebs  nach  der  Leber 
metastasiert,  er  dort  wieder  mit  Plattenepithelzellen  auftritt,  während 
ein  vom  Magen  dahin  verschleppter  Krebs  Zylinderzellen  aufweist? 
Die  Antworten  auf  alle  diese  Fragfen  ergeben  sich  ungezwungen 
nur  aus  der  Epithelialtheorie. 

Eine  Nachprüfung  der  Koste rschen  Untersuchungen  hatte  auch 
zu  dieser  Zeit  William  H.  C  arm  alt*)  (New  York),  ein  Mitarbeiter 
Va  1  d  e  y  e  r's ,  vorgenommen. 

Ca r malt  sclmttelte  dünne  Schnitte  von  ganz  frisch  exstirpierten 
Carcinomen  in  einer  \  ^  proz.  Silbernitratlösung  aus .  um  zu  sehen, 
ob  etwa  an  den  Wandungen  der  ausgeschüttelten  Krebsröhren  und 
Alveolen  sich  noch  ein  unverändertes  Endothel  nachweisen  lasse  oder 
nicht.  Bei  dieser  Methode  fallen  die  Krebszellen  aus  ihren  Alveolen 
heraus,  und  die  Silberlösung  kann  unmittelbar  auf  die  Wandungen 
der  letzteren  einwirken. 

Dabei  sah  nun  Carmalt  stets  ein  vollständig  normales 
Endothelsilberbild  auf  den  Wänden  der  Hohlräume,  und  die 
Endothelien  waren  in  keiner  Weise  verändert. 

Der  Köster'schen  Arbeit  ist,  nach  Waldeyer.  nur  das  Ver- 
dienst zuzuerkennen,  daß  durch  dieselbe  auf  die  schon  so  früh  be- 
ginnende Ueberwucherung  der  Krebsmassen  in  die  Lymphwege  die 
Anfinerksamkeit  gelenkt  wurde.  ^^  aldeyer  kann  diese  Tatsache 
nnr  bestätigen.  Er  fand  um  die  Drüsenacini  herum  schalentormige 
Räume,  welche  als  Lymphräume  angesprochen  werden  müssen,  so  daß 
ßogar  mit  einer  gewissen  Notwendigkeit  die  exzessiv  \i'ucheniden 
Epithelien  in  die  Ljmphbahnen  übergehen  müssen,  und  Waldeyer 
?:laubt  sogar,  daß  man  erst  dann  von  einer  krebsigen  Epithel- 
Geschwulst  sprechen  kann,  wenn  die  Epithelien  in  die  Lymphbahnen 
überwuchern. 

Die  Classen'sche  und  die  Köster'sche  Theorie  glaubte  Waldeyer 
durch  diese  theoretischen  und  experimentellen  Untersuchungen  wider- 
legt zu  haben. 

Schwieriger  gestaltete  sich  auch  jetzt  noch  die  schon  so  oft  er- 
örterte Frage,  wie  durch  die  Epitheitheorie  die  Metastasenfrage  zu 
^^rklären  wäre. 

Die  Anhänger  der  Infektionstheorie  gingen  den  hier  vorliegenden 
Sch^^ierigkeiten  allerdings  aus  dem  Wege  durch  den  Satz:  „Der 
Charakter  der  Epithelien  des  Standortes  bestimmt  die  Form  der 
Jedesmal  sich  entwickelnden  Krebszellen,  die  dann  ihren  einmal  er- 
worbenen Charakter  bei  allen  Metastasen  beibehalten.'* 

Allein  Waldeyer  kann   das  hypothetisch  angenommene  Virus 


^)  Bemerkungen  zur  Lehre  von  der  Entwicklung  der  Carcinome.  nebst  Beob- 
Äcntungpn  über  die  spontane  Beweguni*:sfühij^keit  von  (ieschwulstzellen.  Virchow'ü 
Archiv,  Bd.  55,  1872,  S.  487. 
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nicht  anerkennen.  „Was  für  ein  Agens  ist  das  infizierende  Virus? 
Woher  stammt  es?",  fragt  Waldeyer.  Auch  kann  man  sich  nicht 
vorstellen,  wie  dieses  Virus  auf  die  Form  der  sich  neu  entwickelnden 
Zellen  Einfluß  haben  sollte.  Wie  soll  man  denn  die  epitheliale  In- 
fektion bei  dem  primären  Krebs  der  Knochen  und  der  Milz,  die  doch 
von  den  Anhängern  dieser  Theorie  anerkannt  werden,  sich  erklären  ? 

Die  F r i e d r e i c h'sche  Beobachtung  (8. 254)  ist,  nach  Waldeyer, 
nicht  maßgebend,  da  über  den  Befund  der  Placenta  nichts  mitgeteilt 
worden  ist. 

Aber  schwerer  als  alle  theoretischen  Bedenken  spricht  gegen  die 
Infektionstheorie,  nach  Waldeyer,  daß  man  tatsächlich  keine 
schlagende  Beobachtung  von  Entwicklung  eines  Carcinoms  aus 
Wanderzellen  oder  gar  fixen  Bindegewebszellen  anfuhren  kann,  eine 
Tatsache,  die  durch  die  verfeinerten  Untersuchungen  immer  mehr 
bekräftigt  wurde. 

Sollten  aber  trotzdem  genaue  Beobachtungen  vorliegen,  daß  auch 
vom  Endothel  resp.  Bindegewebe  aus  krebsartige  Tumoren  sich  ent- 
wickeln können,  so  müßte  man  sie  von  den  Krebsen  trennen  und 
eine  besondere  Gruppe  aufstellen,  und  Waldeyer  schlägt  für  der- 
artige Tumoren,  wie  sie  z.  B.  Pagenstecher  (cfi\  S.  247)  be- 
schrieben hat,  den  Namen  „Lymphangioma  medulläre  seu  cellulare"  vor. 

Die  Metastasen  hatte  Waldeyer,  wie  wir  oben  erörtert  haben, 
durch  embolische  Vorgänge  zu  erklären  versucht,  und  durch  neue 
Tatsachen  sucht  Waldeyer  nunmehr  diese  Behauptungen  zu  stützen. 

Die  sekundären  Krebse  stellen  sich  stets  als  kleinere  oder 
größere,  wohlabgegrenzte  Tumoren  dar  und  beweisen,  nach  Waldeyer, 
schon  durch  diesen  Umstand,  daß  sie  sich  nicht  aus  dem  Gewebe 
ihres  Standortes  entwickeln,  sondern  von  überpflanzten  Partikeln  ab- 
stammen, die  sich  wie  fremdartige,  parasitäre  Massen  verhalten  und 
ihr  eigenes  Wachstum  haben;  die  Epithelien  des  Standortes  nehmen 
nie  an  der  Entwicklung  teil. 

Das  Einzige,  was  sich  neu  entwickelt,  ist,  abgesehen  vom  Epithel, 
ein  „kleinzelliges  Granulationsgewebe**  um  den  Sekundärknoten  herum; 
die  feste  Anhaftung  der  Sekundärknoten  erklärt  sich,  nach  Waldeyer, 
aus  der  Epitheltheorie.  Zahlreiche  Zapfen,  die  in  die  Tiefe  gehen, 
vereinigen  die  Geschwulst  mit  ihrer  Unterlage,  wie  mit  Stiften. 

Als  sehr  beweisend  für  diese  Ueberpflanzung  von  Par- 
tikelchen, glaubt  Waldeyer  zwei  Beobachtungen  von  J.  R  e  i  n  c  k  e  *) 
anführen  zu  müssen,  bei  denen  es  sich  um  Krebsirapfung  in  Punktions- 
kanälen handelte. 

Für  die  Ueberpflanzung  und  weitere  Ausbreitung  der  Krebs- 
knoten wurde  von  Waldeyer  auch  noch  eine  Charaktereigenschaft 
der  Epithelzelle  herangezogen,  die  bis  dahin  noch  wenig  gekannt  und 
beobachtet  worden  war,  —  nämlich  die  spontane  Bewegungs- 
fähigkeit der  Carcinomzelle. 

Die  erste  Beobachtung  in  dieser  Beziehung  stammt,  soweit  ich 
die  Literatur  übersehen  kann,  von  Fr.  A.  Hoffmann,^)  der  eine 
träge  Bewegung  der  Epithelien  beobachten  konnte,  die  aber  nicht 
ausreicht,  um  längere  Strecken   zurückzulegen.    Dann   sah  Heller, 


')  Virchow's  Archiv,  Bd.  51,  1870,  S.  891. 

*)  Ueber  Koiitraktilitätsvorgänge   im   vorderen  Epithel  der  Froschcornea.    I.-D. 
Berlin  1868. 
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wie  er  in  seiner  oben  zitierten  Habilitationschrift  \)  mitteilt,  Be- 
wegungen der  Epithelzellen  der  Froschzunge  auf  dem  Wärmtisch  und 
eine  Teilung  von  Kemkörperchen  und  Kernen. 

Stricker*)  machte  dann  darauf  aufmerksam,  daß  derartige 
amöboide  Bewegungen  der  Zellenteilung  voraufzugehen  pflegen. 

Waldeyer  ist  es  jedoch  nie  gelungen,  auf  dem  Wärmtisch  bei 
frisch  exstirpierten  Carcinomen  die  Teilungsvorgänge  von  Epithelzellen 
direkt  zu  beobachten,  dagegen  konnte  er  (S.  83)  in  zwei  Fällen  an 
den  großen  epithelialen  Zellen  der  Krebszylinder  bei  Brustdrüsen- 
krebsen, eine  Zeitlang  nach  der  Kxstirpation,  langsame  und  träge 
Formveränderungen  konstatieren.  Er  untersuchte  diese  Zellen  in  dem 
bei  der  Exstirpätion  aufgefangenen  und  erwärmt  gehaltenen  Blute 
und  glaubte  beobachten  zu  können,  daß  die  großen,  epithelialen 
Zellen  unter  diesen  Verhältnissen  nicht  so  scharf  konturiert  aussehen, 
wie  im  abgestorbenen  Zustand,  vielmehr  haben  die  jüngeren  unter 
ihnen,  die  man  an  ihrem  klaren,  ganz  durchscheinenden  Protoplasma 
erkennt,  unregelmäßige  Figuren  und  zeigen  Fortsätze,  deren  Form 
sich  langsam  ändert. 

Genauer  studierte  diesen  Vorgang  C  a  r  m  a  1 1 , ')  indem  er  folgende 
Methode  anwandte: 

Bei  der  Exstii-pation  wurde  gleich  zu  Anfang  etwas  Blut  auf- 
gefangen und  in  einem  Reagensglase  zur  Gerinnung  gebracht,  —  die 
austretenden  Serumtropfen  wurden  als  Zusatzflüssigkeit  benutzt. 

Kleine,  mit  dem  erwärmten  Messer  von  der  auf  Körpertemperatur 
erhaltenen  Geschwulst  abgeschabte  Partikelchen  wurden  auf  dem 
Stricke  raschen  erwärmbaren  Objekttische  bei  40— 42^0,  untersucht 

Dabei  konnte  nun  Carmalt  die  spontane  Bewegung  der 
zelligen  Geschwulsteleraente  deutlich  beobachten;  eine  Verwechslung 
mit  farblosen  Blutköri)erchen,  die  man  auch  oft  in  lebhafter  Bewegung 
sehen  konnte,  war  dabei,  nach  Carmalt,  vollständig  ausgeschlossen. 

Die  Bewegung  war  ähnlich  der  der  amöboiden  Körperchen,  indem 
die  Geschwulstzellen  nach  und  nach  verschiedene  Formen  annehmen 
und  kurze  Fortsätze  aussenden.  Die  Bewegungen  der  Epithelien 
sind  viel  träger  als  die  der  farblosen  Blutzellen.  Jedoch  konnte 
Tarraalt  diese  Bewegung  nur  bei  vereinzelt  liegenden  Exemplaren, 
nie  aber  innerhalb  eines  großen  Zellenhaufens  beobachten. 

Amöboide  Bewegungen  der  Kemkörperchen  der  Epithelzellen 
beobachtete  auch  einige  Zeit  später  Eimer.\) 

An  einem  weit  größeren  Material  (203  Fällen  von  Krebs),  als 
ihm  bis  zum  Jahre  1807  zur  Verfügung  stand,  sucht  nun  Waldeyer 
durch  genauere  mikroskopische  Untersuchung  seine  Theorie  zu  er- 
härten und  seine  früheren  Mitteilungen  zu  ergänzen. 

Er  untersuchte  zunächst  Hautkrebse  aller  Art.  Nach  Waldeyer 
sind  Cancroide,  Epitheliome,  Epithelialkrebs  und  Carcinom,  wie  wir 
oben  gesehen  haben,  identische  Begriffe  Auch  das  Lebert'sche 
-Ulcus  rodens*"  rechnet  Waldeyer  zu  den  flachen  Hautkrebsen. 
Der  Lupus  ist  wesentlich  eine  Granulationsneubildung.  bei  der 
die  Epithelwucherung  nur  etwas  Accidentelles  dai-stellt,  aber 
nicht  selten  sind  Waldeyer  bei  Lupusknoten  Stellen  begegnet,  wo 

M  ('fr.  S.  257. 

*)  Studien  aui»  dem  Institut  für  experimentelle  Pathologie  zu  Wien.  I.  S.  1  (1870). 

•)  1.  c.  S.  259,  p.  487.     (Aus  der  Fi^cher^sehen  Klinik   in  Breslau.) 

*)  Archiv  für  mikroskopische  Anatomie,  1875.  p.  H25. 
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das  Rete  Malpighi  in  höchst  üppiger  Wucherung  begriffen  war,  — 
ja,  wo  sehr  unregelmäßig  geformte,  verdächtig  aussehende,  große 
Auswüchse  der  Retezapfen  weit  in  das  lupöse  Granulationsgewebe 
eingebettet  waren;  selbst  kleine  Epithelinseln  fehlten  nicht 

W a  1  d e j' e r  betrachtet  deshalb  den  Lupus  als  eine  verbindende 
Brücke  zum  „Carcinoma  granulosum  superficiale"*. 

Wie  Thiersch,  unterscheidet  auch  Wald  eye  r  tiefe  und  flache 
Hautkrebse.  Woher  dieses  verschiedene  Wachstum  kommt  ist  ihm 
unbekannt 

Nur  beim  Ulcus  rodens  findet  man  eine  sehr  starke  Entwicklung 
kleiner  Granulationszellen  in  dem  bindegewebigen  Substrat  des 
Krebses,  z.  B.  in  der  Cutis,  wodurch  vielleicht  die  wuchernden  Epi- 
thelien  teils  verhindert  werden  in  die  Tiefe  zu  dringen,  teils  mit  den 
Granulationszellen  ulcerativ  abgestoßen  werden. 

Waldeyer  hatte  als  eine  besondere  Form  des  Hautcarcinoms, 
das  Hornkörpercarcinom  —  Carcinoma  keratoides  —  aufgestellt, 
das  sich  besonders  durch  die  von  Lebert  als  ,.Globes  epidermiques"  ^) 
bezeichnet«  Bildung  größerer  oder  kleinerer,  glänzender  Kugeln  aus- 
zeichnet Ueber  die  Entstehungs weise  dieser  Gebilde  wußte  man 
bisher  nichts. 

Waldeyer  beobachtete  jedoch  an  geeigneten  Präparaten,  daß 
sie  „Analoga  der  Homschicht  der  Epidermis"  darstellen.  Bei  einem 
Lippencarcinom  sah  er  von  der  Epidermis  aus  einen  großen  Krebs- 
körper in  die  Tiefe  ragen,  der  an  seinem  Ende  fingerförmig  verzweigt 
war.  Bei  einem  solchen,  von  der  Epidermis  in  die  Cutis  ein- 
dringenden Zapfen  entsprachen  die  peripherischen  Teile  dem  Rete 
Malpighi. 

Das  Zentrum  des  Zapfens  geht  direkt  in  die  Homschicht  über; 
es  liegen  hier  dieselben  Verhältnisse  wie  etwa  bei  einer  Talgdrüse 
vor,  und  dementsprechend  sieht  man  auch  das  Zentrum  des  Krebs- 
körpers von  allen  Seiten  mit  einer  einen  kleinen  Spalt  umgebenden 
Homschicht  ausgekleidet,  welche  allen  Verzweigungen  folgt.  Da- 
durch wird  es  auch  verständlich,  warum  die  Hornkörper  stets  im 
Zentmm  der  Krebskön)er  sich  bilden:  sie  repräsentieren  stets  den 
der  Homschicht  entsprechenden  Teil  des  Krebskörpers.  Späterhin 
allerdings  geht  bei  den  meisten  Krebskörpern  durch  über-  und 
zwischenwucherndes  Bindegewebe  der  Zusammenhang  mit  der  Epi- 
dermis verloren. 

Diese  ^konzentrischen  Hornkörper**  bilden  also  einen  wichtigen 
Beweis  für  die  Herkunft  der  Krebsköi'per  von  der  Epidermis. 

Auch  von  anderen  epidermoidalen  Teilen  der  Cutis,  z.  B.  von 
den  HaarbälKcn,  konnte  Waldever.  ebenso  wie  schon  frühere 
Beobachter,  z.  B.  Führer,'*^)  die  Entstehung  von  Krebskörpern  be- 
obachten. Auch  Carmalt^)  konnte  diese  Beobachtungen  an  drei 
Präparaten  aus  der  Breslau  er  chirurgischen  Klinik  bestätigen;  — 
an  einem  Nasen-  Lid-  und  \\'angenhautkrebs  konnte  er  den  Zu- 
sammenhang der  Krebskörper  mit  erweiterten,  vielfach  veränderten 
und  gewunden  verlaufenden  Haarfollikeln  nachweisen,  die  Vergröße- 
ning  des  Haarbalgs  durch  Vemiehning  der  äußeren  Epithelzellen- 
schichten bildet  den  Beginn  des  Prozesses. 

')  ('fr.  S.  187. 
^)  (*fr.  S.  20(3. 
»j  Virchow'8  Archiv,  VA,  5.-),  1872,  S.  481. 
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Auch  von  Talg-  und  Schweißdrüsen  sah  Waldeyer  Car- 
cinome  entstehen. 

Den  gleichen  Entwicklungsgang  wie  die  Hautcarcinome  nehmen 
nun  auch  die  meisten  vom  Uterus,  Vagina,  Zunge,  Zahnfleisch,  Pha- 
rjTix,  Larynx^  Oesophagus  ausgehenden  Carcinome. 

Die  Entwicklung  der  Krebszellen  geht  also,  nach  Waldeyer^ 
stets  von  den  präexistierenden,  echten  Epithelien  des  Organismus 
aus,  während  das  Stroma  auf  die  bindegewebigen  Bestandteile 
Zurückzuführen  ist.  Dabei  versteht  Waldeyer  unter  Epithelien 
alle  Zellen,  welche  aus  dem  oberen  oder  unteren  Keimblatte  (Hom- 
und  Darmdriisenblatt  Remak's),  oder  aus  den  von  Waldeyer  als 
Keimepithel  benannten  Gebilden,  aus  denen  sich  die  Epithelien 
des  Urogenitaltractus  entwickeln,  entstehen. 

Der  Beginn  der  Krebsentwicklung  ist  nach  Waldeyer  fol- 
gender : 

Ein  Bezirk  von  Epithelien  des  Rete  Malpighi  oder  von  Drüsen- 
acinis  beginnt  dui-ch  Teilung  sich  zu  vermehren  und  in  das  um- 
gebende Bindegewebsstroma  hineinzuwachsen.  Dieser  Vorgang  kann 
sich  auf  verschiedene  Art  abspielen: 

Von  der  papillentragenden  Oberfläche  senken  sich  lange  Epithel- 
zapfen in  die  interpapillären  Räume  des  Papillarkörpers  nach  ab- 
wärts in  das  subepitheliale  Bindegewebe  hinein  und  beginnen  dort  in 
unregelmäßiger  und  schrankenloser  \\'eise  zu  wachsen. 

Bei  den  schlauch-  oder  traubenfürmigen  Drüsen  vermehren  sich 
zunächst  die  Epithelien.  Die  Drüsen  vergrößern  sich,  verlieren  ihr 
Lumen,  und  die  Epithelien  wuchern  in  das  umgebende  Bindegewebe 
auf  dem  Wege  der  Blut-  und  l^ymphgefäße,  die  Bindegewebsbündel 
auseinanderdrängend.  Aus  den  gewucherten  Epithelzellen  entstehen 
die  „Krebskörper'',  also  hängen  sie,  nach  Waldeyer,  mit  den 
präexistierenden  Epithelien  zusammen. 

Das  weitere  Wachstum  des  Krebses  geschieht  nun  aus  sich 
selbst  heraus!  Von  jedem  einmal  gebildeten  Krebszapfen  kann 
eine  neue  Wucherung  ausgehen,  so  daß  jeder  frisch  entstandene  Krebsherd 
später  aus  sich  selbst  weiter  zu  wachsen  imstande  ist.  Dieser  Vor- 
gang ist  von  einer  enonnen  Wichtigkeit  für  die  Krebspathologie;  denn 
dadurch  wird  das  schnelle  Wachstum  und  die  Selbständigkeit 
des  kleinsten  Herdes,  der  dann  wie  ein  Parasit  wirkt,  erklärt.  Greift 
z.B.,  nach  Waldeyer,  ein  Hautkrebs  auf  die  Mundschleimhaut 
ober,  so  wuchern  die  Epithelien  des  Mundes  nicht,  sondern  werden 
verdrängt  und  degenerieren. 

Wir  müssen  hier  noch  einmal  die  Wichtigkeit  dieser  Lehre  be- 
tonen, im  Gegensatze  zu  den  bisherigen  Anschauungen,  daß  das 
Wachstum  des  Krebses  dadurch  zustande  käme,  daß  das  Körpergewebe 
zu  Krebsgewebe  sich  umwandle. 

(Charakteristisch  für  die  Krebskörper  ist  die  Vermehrung  der 
Krebszellen  durch  zahlreiche  Seitensprossen,  mehrfache  Kerne  oder 
bisquitformig  umschnüite  Kerne.  Das  Stroma  bildet  sich,  wie  wir 
schon  oben  (S.  238)  gesehen  haben,  nach  Waldeyer,  aus  dem  vor- 
handenen Bindegewebe,  zum  Teil  infolge  des  Reizes  als  Neubildung 
durch  Ansammlung  von  Granulationszellen. 

Ein  zweites,  gi^oßes  Entwicklungsgebiet  krebsiger  Tumoren  geht  von 
den  mit  Z  y  1  i  n  d  e  r  e  j)  i  t  h  e  1  bekleiiieten  Organen  aus ;  hierher  gehören 
die  Carcinome  des  Magens.  Daniitractus  und  besonders  die  desKectums 
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und  stinkenden  Geschwüre.    Die  Krebskörper  verhalten  sich  dabei 
nach  den  Untersuchungen  Waldeyer's  passiv. 

Auch  die  Krebskörper  erleiden  Metamorphosen. 

Der  seltene  Vorgang,  daß  das  Stroma  narbig  schrumpft  und 
zu  einer  fast  vollständigen  Verödung  der  eingeschlossenen  Krebs- 
körper fuhrt,  stellt  nach  Waldeyer  bei  dieser  Art  von  Carcinom, 
—  die  als  Carcinoma  atrophicans  Cruveilhier,  wie  wr  gesehen 
haben,  schon  lange  bekannt  war,  eine  Art  von  Spontanheilung  vor, 
auf  die  schon  Virchow')  in  seiner  ersten  Krebsarbeit  hingewiesen 
hatte. 

Aber  Waldeyer  ist  in  dieser  Beziehung  Pessimist;  denn  im 
Zentrum  der  Geschwulst  tritt  wohl  eine  Heilung  ein,  aber  an  der 
Peripherie  wuchert  der  Tumor  weiter. 

Die  verschiedenen  Metamorphosen,  die  die  Krebskörper  erleiden 
können,  haben  wir  schon  an  einer  anderen  Stelle  (cfr.  S.  155),  bei 
Besprechung  der  Blastemtheorie,  erörtert.  Auch  diese  Prozesse  suchte 
nun  Waldeyer  auf  Grund  seiner  Theorie  näher  zu  ergründen,  wie 
weit  sie  für  den  Ki*ebs  charakteristisch  sind. 

Die  Verhornung  der  Krebskörper,  die  zu  der  Bezeichnung 
„Carcinoma  keratoides"  führte,  hat  nach  Waldever  für  Krebs  nichts 
Charakteristisches,  da  diese  Metamorphose  auch  bei  den  Epidermis- 
zellen  alter  Geschwüre,  besonders  am  Rande  beobachtet  wird.  Die 
fettige  Degeneration  der  Krebszellen  gab  bekanntlich  Veranlassung 
zu  der  Aufstellung  des  „Carcinoma  reticulare".  —  Die  braune  Pigmen- 
tierung beim  „Carcinoma  melanot.  alveolare"  und  die  Krebse  mit  Sand- 
körnern (Carcinoma  arenaceum  Ackermann)  gaben,  ihres  seltenen 
Vorkommens  wegen,  weiter  keine  Veranlassung,  vom  cellularpatho- 
logischen  Standpunkt  aus  genauere  Untersuchungen  vorzunehmen. 

Wichtiger  und  charakteristischer  ist  die  Colloidentartung 
der  Krebskörper,  die,  wie  wir  gesehen  haben,  von  jeher  den  Krebs- 
forschern Schwierigkeit  bereitet  hatte. 

Das  „Carcinoma  alveolare  gelatinös".  (Otto,  Laennec),  das 
„Siphonoma"  und  das  „Cylindroma",  das  wir  noch  an  einer  anderen 
Stelle  erörtern  werden,  gehören  nach  Waldeyer  zu  dieser  Gruppe. 

Statt  der  Krebskörper  findet  man,  nacli  Waldeyer,  gequollene 
Massen,  wie  Sagokörner.  Chemisch  ist  die  Substanz  dem  Schleim 
des  Standortes  verwandt. 

Woher  sie  stammt,  weiß  Waldeyer  allerdings  auch  nicht  an- 
zugeben; er  glaubt,  die  Colloidentartung  auf  eine  direkte  Umwand- 
lung des  Protoplasma  der  Krebszellen  zurückführen  zu  können,  wobei 
die  Kerne  aber  am  längsten  erhalten  bleiben. 

Aber  das  Colloid  als  ein  Sekretionsprodukt  der  Krebszellen  auf- 
zufassen (cfr.  S.  245),  ist  nach  Waldeyer  ganz  unbegründet,  da 
man  häufig  auf  Krebszellen  stößt,  deren  peripherische  Teile  bereits 
stark  aufgequollen  sind  und  eine  gewisse  Transparenz  zeigen,  während 
ein  zentraler  Rest  des  Protoplasma  mit  dem  Kerne  noch  unverändert 
erscheint. 

Eine  andere  Form  des  Krebses  bietet  oft  für  die  Diagnose  große 
Schwierigkeiten,  insofern  als  der  Tumor  zum  gi'oßen  Teil  aus  Granu- 
lationsgewebe besteht,  während  die  Basis  erst  die  Krebskörper  ent- 
hält.  Dieser  Tumor,  das  sog.  ..Carcinoma  villosum  s.  papilläre"  (Zotten- 


'}  Virchüw's  Archiv,  Bd.  I,  S.  192. 
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krebs,  Blumenkohlgewächs),  hatte  auch  sciion  in  früheren  Zeiten  zu 
fielen  Erörterungen  Veranlassung  gegeben  (cfr.  S.  184). 

Schon  Ger  lach  hatte  behauptet,  daß  sich  zuerst  die  Zotten 
bilden,  und  daß  dann  erst  die  krebsige  Ablagerung  erfolgt.  Er  hatte, 
wie  wir  gesehen  haben,  diesem  Tumor  eine  Mittelstellung  zwischen 
gut-  und  bösartiger  Geschwulst  gegeben. 

Auch  Waldeyer  mußte  dieser  Geschwulst  seine  Aufmerksam- 
keit widmen.  Er  fand,  daß  die  Papillen  ( Larynx,  Pharynx,  Port,  vag.) 
Zuerst  über  das  Normale  wachsen,  es  besteht  eine  beträchtliche  Vas- 
cülarisation  und  Granulation.  Zwischen  und  über  den  langen,  zottigen 
Bildungen  liegen  enonne  Epithelmassen  aufgespeichert:  die  oberfläch- 
lichen werden  oft  abgestoßen,  an  der  Basis  aber  wachsen  die  Krebs- 
körper weiter. 

Ebenso  untersuchte  Waldeyer  den  früher  für  die  Diagnose  so 
wichtig  gehaltenen  Krebssaft,  dessen  diagnostische  Bedeutung 
Waldeyer  nicht  unterschätzte.  Dieser  Saft  besteht  nach  Waldeyer 
aus  Krebszellen  und  einer  geringen  Menge  dem  Blutserum  vergleich- 
baren Flüssigkeit,  in  welcher  die  Krebszellen  suspendiert  werden. 
Die  Flüssigkeit  fehlt  oft,  und  der  Krebssaft  entleert  sich  auf  Druck 
in  Form  comedoähnl icher  Pfropfe. 

Waldeyer  teilte  die  Geschwülste  in   zwei  große  Gruppen  ein: 

1.  in  bindegewebige  (desmoide)  Tumoren, 

2.  in  epitheliale  Tumoren. 

Zu  den  ersteren  rechnete  er  die  Fibrome,  Melanome,  Myxome, 
Enchondrome,  Odontome,  Gliome,  Psammome  und  Sarkome. 
Die  epithelialen  Tumoren  teilte  er  ein: 

A.  in  superfizielle  Epitheliome  (dem  Typus  der  Deckepithe- 
lien  entsprechend), 

1.  flaches,  einfaches  Epitheliom  (Schwiele), 

2.  Clavus, 

3.  Epithelioma  diffusum  sui)erficiale  (Ichthyosis), 

4.  Epithelioma  papilläre  (Coniu  cutaneum,  Warzen). 

B.  Tiefliegende    oder    parenchymatöse    Epitheliome, 
nach  der  Struktur  sezernierender  Drüsen  gebaut. 

Die  epithelialen  Massen  sijid  in  die  Tiefe  eines  vascularisierten 
Bindegewebes  eingebettet,  welches  die  P^pithelhaufen  allseitig  umhüllt. 

1.  Trichoma  (Naevi  pilosi), 

2.  Adenoma  (sudoriparum,  sel)aceum,  hepaticum,  renale  etc.), 

3.  Struma  (pituitaria,  thyreoidalis.  renalis  etc.), 

4.  Kystoma. 

Alle  die  eben  aufgezählten  epithelialen  Tumoren  sind  nach  dem 
^  ypus  von  normalem  (4e webe  gebaut  (die  Epithelmassen  bilden 
öeue Haarbälge  oder  gleichmäßige  acinöse  Kör})er  oder  Drüsen),  anders 
aber  verhält  sich  die  fünfte  Gru])pe  der  ])arenchymatr>sen  Epitlieliome, 
zu  der  Waldeyer  dasCarcinom  rechnet.  Hier  handelt  es  sich,  wie 
^^f ^chon  oben  auseinandergesetzt  haben,  nach  Waldeyer  um  eine 
^^vpische,  epitheliale  Neubildung. 

Dann  geht  Waldeyer  noch  kurz  auf  den  Unterschied  zwischen 
«^rkoni  und  ('arcincnn  ein. 

Das  Sarkom  definierte  er  als  eine  atypische,  schrankenlose  Binde- 
^ewebsneubildung. 

.      ^^as  Sarkom    ist    mehr    unisclirieben,    das    Carcinom    infiltriert. 
Anatomisch    weist    das   Sarkom    eine    einfache,   liistoide    Zusammen- 


268  Die  Cellularpathologie  und  ihre  Bedeutung^  für  die  Krebslehre. 

Setzung  auf,  beim  Carcinom  hingegen  finden  \^ir  ein  wirkliches 
Strukturverhältnis.  Nur  das  von  Billroth  beschriebene  „Sarcoma 
alveolare"  zeigt  einen  dem  Carcinom  ähnlichen  Bau.  Aber  beim  ('ar- 
cinom  verhalten  sich  Gerüst  und  Krebszellen  wie  die  Balken  und 
Mauersteine  eines  Fachwerks,  während  beim  Sarcoma  alveolare  die 
Zellen  innerhalb  der  alveolären  Haufen  untereinander  durch  Fort- 
sätze vielfach  verwebt  sind.  Zwischen  dem  Gerüst  und  dem  Inhalt 
besteht  eine  Homogenität. 

Auch  klinisch  unterscheidet  sich  das  Sarkom  vom  Carcinom  durch 
das  schnelle  Wachstum,  den  großen  Umfang  und  die  lokalen  Rezidive, 
das  Sarkom  hält  sich  mehr  an  die  Blutbahnen,  während  das  Carcinom 
mehr  auf  lymphatischem  Wege  sich  ausbreitet. 

Schließlich  sucht  Waldeyer  auch  noch  die  Malignität  der 
Carcinome  durch  die  Epitheltheorie  zu  erklären.  Die  Malignität 
äußert  sich  bekanntlich 

1.  in  der  lokalen  Zerstörung, 

2.  in  Rezidiven, 

3.  in  Metastasen, 

4.  in  der  Kachexie. 

Die  lokalen  Zerstörungen  geschehen  durch  degenerative 
Prozesse ;  da  die  Epithelzellen  vergängliche  Gebilde  sind,  so  zerfallen 
z.  B.  die  Drüsenzellen  zur  Bildung  von  Sekreten. 

Die  Rezidive  entstehen  infolge  fiühzeitiger  Erkrankung  der 
Lymphbahnen.  Bei  der  Operation  werden  Epithelzellen  wieder  in 
die  frische  Wunde  hineingebracht. 

Die  Epithelzellen  verhalten  sich  nach  Waldeyer  wie  selb- 
ständige Parasiten;  überall,  wo  Epithelzellen  einen  günstigen  Boden 
finden  und  vascularisierte  Gewebe  als  Substrat  antreflFen,  können  sie 
sich  ansiedeln  und  ihre  Sonderexistenz  weiterführen. 

Die  Metastasen  finden,  wie  wir  schon  erörtert  haben,  nach 
Waldeyer  nur  auf  embolischem  Wege  statt,  indem  keimfähige  junge 
Zellen  durch  die  abführenden  Gefäße  verschleppt  werden.  Genauere 
Untersuchungen  über  diese  Ansichten  Waldeyer's  hat  B.  Schillert^) 
gemacht. 

Die  Kachexie  führt  Wa  1  d  e  y  e  r  auf  die  Resorption  von  Detritus- 
massen zurück. 

I  )as  Aussehen  kann  oft  noch  ein  gutes  sein,  trotzdem  der  Patient 
bereits  an  Carcinom  erkrankt  ist,  und  Waldeyer  beruft  sich  in 
dieser  Beziehung  auf  die  Beobachtungen  von  H.  Klotz.*) 

Die  Waldeyer'sche  Theorie  hat,  wie  wir  gesehen  haben,  ver- 
sucht, die  Entstehung  des  Carcinoms  vom  histogene tischen 
Standpunkte  aus  zu  erforschen. 

Die  exakten  Untersuchungen  W  a  1  d  e  y  e  r's  und  seine  klare  Dar- 
stellung der  Verhältnisse  haben  nicht  verfehlt,  auf  alle  Krebsfoi*scher 
einen  tiefen  und  nachhaltigen  Eindruck  zu  machen ;  nichtsdestoweniger 
fand  die  Epitheltheorie  doch  nicht  bei  allen  Autoren  ungeteilten  Bei- 
fall. Auch  hier,  wie  bei  allen  bisher  erörterten  Theorien,  finden  wir 
Anhänger  und  Gegner.  Es  fehlte  noch  ein  ,.Etwas",  was  trotz  aller 
Bemühungen  Waldeyers  nicht  gefunden  worden  ist. 


*)  Ueber  die  Bedingungen  der  Metastasenbildung  und  über  infektiöse  Lipome« 
I-D.  Breslaa  1870. 

tv  .  '*«*^iQomato9a  gravidar.  et  lactantium.    I.-D.  Haue  186^. 
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C  y  1  i  n  d  r  0  m  a.  Als  auffälligste  Elemente  beobachtete  B  i  1 1  r  o  t  h  glas- 
helle und  vollkommen  strukturlose  Blasen.  Die  Schläuche  und 
kaktusartigen  Vegetationen  können  sehr  groß  werden  und  entstehen 
durch  Gemmiflkation  der  Kugeln.  Das  Charakteristische  dieser  Neu- 
bildung besteht  also,  nach  Billroth,  darin,  daß  ein  System  aus 
Zellen  zusammengesetzter  Zylinder  eingelagert  ist  in  ein  Balkennetz 
eigentümlich  glasheller  Zylinder  mit  kolbigen  Auswüchsen,  welche 
für  die  kleineren  Abteilungen  der  Geschwulst  die  Stelle  des  feinsten 
Bindegewebsnetzes  darstellen.  Diese  hyalinen  Zylinder  sind  nach 
Billroth  strukturloses  Bindegewebe,  das  als  Scheide  die  Gefäße 
umgibt  und  eine  Art  Stroma  liefert. 

Billroth  identifizierte  damals  gleich  diesen  von  ihm  als 
Cylindroma  bezeichneten  Tumor  mit  der  M ecke Tschen  „Schlauch- 
knorpelgeschwulst" und  erkannte  Meckel  die  Priorität  zu. 

Die  Entstehung  dieser  eigentümlichen  Gebilde  bei  dem  Cylindroma 
erklärte  R.  Volk  mann, ^)  der  die  Bezeichnung  Cylindrom  akzeptierte, 
nun  folgendermaßen: 

An  irgend  einer  Stelle  vergrößern  sich  die  präexistierenden 
Gewebszellen  zu  großen,  durchsichtigen  Blasen,  von  welchen  ein 
Teil  nach  Untergang  des  Kerns  als  sterile  Gebilde  persistiert,  während 
ein  anderer  sich  durch  seitliche  Ausstülpungen  in  Systeme  von 
Schläuchen  verwandelt,  die  im  Zentrum  der  alten  Zelle  miteinander 
zusammenhängen.  Vom  alten  Zellkern  aus  erfolgt  in  diesen  Schläuchen 
eine  starke,  endogene  Zellwucherung,  die  Schläuche  werden  voll  von 
kleinen  Zellen.  Auf  diese  Weise  entsteht  durch  den  Gegensatz 
zwischen  den  angefüllten  dunkleren  Schläuchen  einerseits,  und  den 
hyalinen  Formen  andererseits,  ein  eigentümlich  drüsenartiger  Habitus. 
Nach  Volk  mann  sind  die  hyalinen  Zylinder  also  hohl. 

Der  Unterschied  zwischen  Stroma  und  Eingelagertem  ist  nur 
ein  scheinbarer. 

Die  Geschwulst  kann,  nach  Volkmann,  leicht  mit  dem  Can- 
croid,  oder  auch  mit  einem  Encliondrom  verwechselt  werden.  Und 
in  der  Tat  hatte  VirchoAv^)  die  von  ihm  beschriebenen,  vom  Clivus 
ausgehenden  Knorpelauswüchse,  welche  er  als  „Enchondrosis  proli- 
ferans" bezeichnete,  mit  dem  Cylindroma  für  identisch  erklärt.  Nach 
Virchow  spielt  sich  dabei  der  Prozeß  folgendermaßen  ab: 

Von  einem  alten  Zellkern  bildet  sich  innerhalb  einer  Knorpel- 
zelle eine  helle  Blase  (Physalide).  Diese  drängt  den  blassen, 
körnigen  Zellinhalt  zur  Seite,  welcher  nun  um  sie  eine  matte,  ringförmige 
Zone  bildet.  Oft  erreicht  dieselbe  Blase  die  äußere  Zellwand,  so 
daß  jene  Zone  nur  halbmondförmig  ist.  In  dieser  Zone  liegen  ein 
oder  mehrere  Kerne,  welche  von  der  wachsenden  Blase  auch  nach 
außen  gedrängt  werden. 

Volkmann  jedoch  bestritt  die  Identität  dieser  beiden  Neu- 
bildungen. 

F.  S  t  e  u  d  e  n  e  r  ^)  gibt  eine  andere  Erklärung  für  die  Entstehung 
dieser    Physalideii.     Volkmann    hatte    zuerst    auf   eigentümliche, 

*)  Ein  neuer  Fall  von  Zylindergeschwulst.  Virchow's  Archiv,  Bd.  12,  1857,  p.  293. 
('fr.  auch  v.  Gräfe  (Archiv  f.  Ophthalmologe,  Bd.  I,  S.  413). 

*)  Ueber  die  Entwicklung^  des  Schädelgrundes  in  gesundem  und  krankem  Zu- 
stande.   Berlin  1857,  p.  54. 

^)  Archiv  für  mikroskopische  Anatomie,  Bd.  4,  1868,  S.  188. 
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iiivaginierte  Zellformen  aufmerksam  gemacht,  die  er  in  einem  Falle 
von  multiplen  Carcinomen  in  den  Lymphdrüsen  fand. 

Auch  Steudener  konnte  diese  Zellformen  in  einem  Leber- 
carcinom  beobachten.  Einzelne  Zellen  sahen  aus,  als  ob  sie  Tochter- 
zellen enthielten,  aber  in  Wirklichkeit  handelte  es  sich  um  kleinere 
Zellen,  die  sich  in  die  größeren  hineingedrückt  hatten.  Steudener 
konnte  die  kleineren  Zellen  durch  Bewegung  des  Deckgläschens  aus 
ihrer  Lage  bringen  und  es  entstand  dann  ein  Hohlraum.  Ein  Platzen 
des  Hohlraumes  konnte  nie  beobachtet  werden. 

Auch  die  sog.  Physaliden  bilden  sich  —  nach  Steudener 
—  infolge  von  Zellinvagination,  die  dadurch  entsteht,  daß  die  Zellen 
durch  das  schnelle  Wachstum  des  in  eine  starke  Kapsel  eingeschlossenen 
Tumors,  unter  einen  hohen  Druck  kommen. 

Aehnliche  Zellen  hatte  Virchow  schon  im  Jahre  1851  (Archiv  III, 
Taf.  I,  Fig.  8)  beim  Epithel  der  Harnblase  und   der  Uretheren  be- 
s<*hrieben,  w^elches  Henle  als  Uebergangsepithel  bezeichnete. 
Nachdem  jedoch  Förster^)  und  K  u  d  o  1  f  M  a  i  e  r  ^)  das  Cylin- 
drom  für   eine    destruierende   Papillargeschwulst    erklärt 
hatten,  ließ  auch  Billroth*)  die  Bezeichnung  C^^^lindrom  fallen  und 
betrachtete    ebenso    wie    diese    Autoren    den    Tumor    als    papilläre 
VV^ncherungen   von   Schleimgewebe,   auf  Gnind   der  Untersuchungen 
K.    Wagner's,*)  der,  \ne   wir  gesehen  haben,   zuerst   die  Schleim- 
metümorphose  des  Zylinderkrebses  beschrieben  hatte.    Die  hyalinen 
Zylinder  und  Kolben  sah  Billroth  als  papilläre  Wuchenmgen  an. 
Nichtsdestoweniger  ließen  die  Autoren  diesen  Tumor  auch  ferner- 
hin    als  selbständige,  von  den  Carcinomen  zu  trennende  Neubildung 
bestehen.    Man  erfand  nur  einen  anderen  Namen  für  diese  Tumor- 
ff^mi.     So    bezeichnete    z.    B.    Friedreich*)    das    Billroth'sche 
^ Cylindrom  als  „Schlauchsarkour*. 

Auch  die  Vertreter  der  bisher  erörterten  Theorien  mußten  zu 
dei-  Frage  Stellung  nehmen,  aus  welchen  Gebilden  sich  eigentlich 
dieses  sogenannte  Cylindrom  entwickle. 

Die  Anhänger  der  V  i  r  c  h  o  wVchen  Bindegewebstheorie  leiteten 
den  Ausgangspunkt  der  Geschwulst  vom  Bindegewebe  her.  Dieser 
Ansicht  waren  z.  B.  Förster,*)  Tommasi,*)  Friedreich,*) 
A.    Böttcher»)  (Dcrpat)  u.  a. 

T  hier  seh  hielt  das  Cj^lindroma  für  das  Produkt  einer  sekundären 
^"erfinderung  von  Geschwülsten  infolge  einer  hyalinen  oder  Schleim- 
Metamorphose,  er  betrachtete  das  Cylindroma  nicht  als  eine  selbständige 
(Geschwulst  und  bezeichnete  es  als  eine  „hyaline  Degeneration". 

Köster^*)  und  die  Anhänger  der  Endotheltheorie  ^M  leiteten  das 

»)  Atlas  der  pathologrischen  Histolo^e,  iao6.  Taf.  28,  Fig.  4. 

*)  Beitrag  ziir  Cylindromfrace.    Virchow's  Archiv.  Bd.  14,  1858,  p,  270. 

^.      *)  Beobachtungen  über  Geschwülste  der  Speicheldrüsen.  Virchow's  Archiv,  Bd.  17, 
^^^oö,   p.  357. 

*)  Archiv  d.  Heilkunde,  Bd.  I,  2,  p    157. 

*)  Zur  Kasuistik  der  Neubildungen.    Virchow's  Archiv,  Bd.  27,  p.  H75  und  Bd.  30, 
^^**,  p.  474. 
•)  1.  c 

')  Virchow's  Archiv,  Bd.  31,  p.  111. 
"")  ibidem  Bd.  27,  p.  375. 
*)  ibidem  Bd.  38,  p.  4C(). 
*•)  Virchow's  Archiv,  Bd.  40,  p.  468. 

^*)  Cfr.  auch  CamillaGolgi:  Sulla  struttura  e  suUo  sviluppo  degli  Psammomi. 
PtTia  1869. 
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Cylindrom  von  den  Lymphgefaßendothelien  her  und  beti-achteten  es 
als  ein  ^Schleimcancroid",  entstanden  infolge  einer  sekundären,  hyalinen 
Metamorphose,  welche  die  Zellenbalken  eines  Cancroids  der  LjTuph- 
gefaße  erfahren. 

Steudener^)  leitete  die  Entstehung  des  Cylindroms  von  den 
Kapillarkernen  und  Gussenbauer*)  von  den  Wandelementen  der 
Blutgefäße,  den  glatten  Muskelfasern  und  den  Bindegewebskörper- 
chen  her. 

Für  einen  primären  Epithelialkrebs,  aus  den  Elementen  der 
Blutgefäßwände  entstehend,  hielt  Vajda*)  das  Cylindrom  und 
E.  Neumann  für  ein  Sarkom,  identisch  mit  dem  von  Billroth 
beschriebenen  alveolären  Sarkom.*) 

Auch  W  a  1  d  e  y  e  r  ^)  suchte  vom  Standpunkt  der  Epithelialtheorie 
das  Cylindrom  in  der  Onkologie  untei-zubringen.  Wir  haben  schon 
oben  erörtert,  daß  Waldeyer  das  Cylindrom  und  das  Carcinoma 
alveolare  gelatinosum  als  eine  Colloidentartung  auffaßte. 

Das  Cylindroma  nimmt  nach  Waldeyer  seinen  Ausgangspunkt 
vom  Perithel.  Unter  dieser  Bezeichnung  vei-stand  Waldeyer  die 
Zellen,  die  der  Gefaßwand  aufliegen,  und  mit  der  sie  mehr  oder 
minder  fest  verbunden  sind.  Oft  bilden  sie  recht  gi*oße,  dunkel- 
körnige, kernhaltige  Protoplasmakörper  mit  zahlreichen,  feinen  Fort- 
sätzen. Nach  Waldeyer  bilden  diese  Zellen  die  äußerste  Schicht 
der  Adventitia. 

Von  diesen  Zellen  gehen  nun  eigentümliche  Geschwulstformen 
aus,  —  weiche,  markige  Neoplasmen,  die  wesentlich  aus  einem  Ge- 
faßplexns  zusammengesetzt  sind,  dessen  einzelne  Gefäße  eine  dicke, 
epithelhaltige  Zellhülle  haben  und  wie  starke,  anastomosierende  Zell- 
hüllen sich  ausnehmen. 

Die  Perithelzellen  gehören  nach  Waldeyer  zu  den  Binde- 
sttbstanzzellen.  Waldever  bezeichnete  von  diesen  Zellen  aus- 
gehende  Geschwülste  als  plexiforme  Augiosarkome. 

Sehr  eingehend  beschäftigte  sich  dann  mit  dem  Cjiindi-om  und 
seiner  Stellung  in  der  Onkologie  Hubert  Sattler.**) 

Sattler  machte  seine  rntersuchungen  an  einem  Tumor  der 
Tränendrüse,  der  von  0.  B  e  c  k  e  r  exstirpiert  und  als  Adenoid  ^  be- 
schrieben worden  war.  Der  Tumor  rezidivierte  sehr  oft.  und  Sattler 
konnte  auch  die  rezidivierten  Tumoren  mikroskopisch  genauer  untei- 
suchen.  Die  Geschwulst  hatte  einen  alveolären  Bau  mit  sagoähn- 
lichem Inhalt,  der  wie  Gallertklünii)chen  auseinandertiel. 

Mikroskopisch  bestand  dieser  Inhalt  aus  kugliiren  oder  mehr 
zylindrischen  Körpern,  von  glatten  Zellen  mosaikartig  umgeben  und 
durch  zellige  Balken  voneinander  getrennt. 

Auch  flaschentormige  Gebilde  von  enormer.  0.5—1,2  mm  be- 
tragender Länge,  die  sich  in  starkei*  Kalilösung  auflösten,  fanden 
sich  in  den  Präparaten. 


Vi  Virchowsi  Archiv.  Bd.  42.  p.  38. 
^    Laug-enbecks  Archiv.  Bd.  14.  p.  56^ V 
*'  Zentralblatt  f.  d.  mediz.  Wisjieusch..  1873.  Xr   20. 
*    Lan^eubeck's  Archiv.  Bd.  11.     Archiv  d.  Heilkunde.  IX.  p.  480. 
\  Virchows  Archiv,  Bd.  55.  1872.  .-i.  131. 

*>  l'eber   die   >og^.   Cvündrome   und  deren   Stelluu;^   im    onkolog^scheu  8vstt»ni. 
(Billroth  gewidmet.'    100  8.  4«^  mit  5  Kuptertafeln.     Berlin  1874. 
')  Wiener  med.  Jahrb.  1H67. 
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Im  Inneren  der  lijalinen  Kugeln  fand  Sattler  eine  oder  mehrere 
rundliclie  Zellen  mit  stark  granuliertem  Protoplasma  und  2 — 3  Kernen. 
Manche  Zellen  enthielten  Vakuolen,  wobei  der  Kern  znr  Seite 
geschoben  wurde  und  die  Zelle  zuweilen  die  Foim  eines  Siegfel- 
ringes  (Physalide)  bekam.  Die  Bele^ellen  an  den  Zylindern  waren 
oft  spindelartig. 

Es  handelte  sich  hier,  nach  Sattler,  um  eine  hyaline  De- 
generation der  Gefäße.  Als  Endresultat  dieses  Prozesses  er- 
scheint ein  System  verästeter  und  untereinander  anastomosierender 
hyaliner  Balken. 

Die  Entstehung  des  Cylindroms  leitet  Sattler  von  den  Ad- 
ventitiazellen  und  den  Bindegewebskörperchen  her.  Die 
Degeneration  beginnt  mit  einer  Anschwellung  des  Kerns,  der  seine 
Granulation  verliert  und  einen  gewissen  Glanz  bekommt. 

Das  Cylindrom  nimmt  nach  Sattler  eine  besondere  Stellung 
in  der  Onkologie  ein.  Es  zeichnet  sich  dadurch  aus,  daß  die  Zell- 
kerne ziemlich  klein  sind;  das  Pi'otoplasma  ist  nur  spärlich  vor- 
handen, die  einzelnen  Elemente  liegen  sehr  eng  und  unmittelbar  zu 
kleineren  oder  größeren,  zum  Teil  sehr  umfangreichen  Aggregaten 
aneinandergereiht. 

Das  Charakteristische  dieser  Geschwulst  bilden  aber  die  schon 
oft  erwähnten,  hyalinen,  zylindrischen  Gebilde,  über  deren  Bedeutung 
die  Meinungen  der  Autoren  sehr  auseinandergingen. 

Busch  M  hatte  die  glashellen  Körper  als  Hohlgebilde  mit  doppelt 
kontarierter  Wand  angesehen,  eingebettet  in  eine  Masse  von  Ljuiph- 
korperclien. 

MeckeP)  erklärte  sie  für  Schläuche,  die  aus  Zellen  hervor- 
gegangren  wären. 

Billroth^)  erkannte  sie  zuerst,  wie  wir  schon  oben  gesehen 
haben,  als  solide  (Tebilde,  —  als  papilläre  A\'ucheningen  eines  eigen- 
tümlichen, strukturlosen  Bindegewebes  (Schleimgewebe!).  Zunächst  war 
^r  der  Ansicht,  daß  sie  selbständig  aus  dem  Bindegewebe  entstehen, 
später  aber  glaubte  er  ihre  Entwicklung  aus  Sekretionszellen,  die 
dem  Bindegewebe  angehfu'en,  annehmen  zu  müssen. 

Derselben  Ansicht  waren  auch  F  ö  r  s  t  e  r  und  R.  M  a  i  e  r.*)  Einige 
französische  Autoren,  z.  B.  Ordonez/)  hielten  diese  Gebilde, 
ebenso  wie  Thiersch,  tiir  ,.Parasiten  pflanzlicher  Natur". 

Grohe**)  hielt  die  Gebilde  für  eine  verdichtete  Gallertmasse, 
die  zum  Teil  aus  dem  Zerf'all  der  Zellen,  zum  Teil  aus  der  schlei- 
nii^en  Erweichung  des  Stromas  herrühre. 

Sattler  ist  dei'selben  Ansicht,  wie  Kost  er,  der  die  hyalinen 
Massen  als  ein  Produkt  der  hyalinen  Degeneration  von  Zellen  ansah. 
Ks  handelt  sich  nach  Sattler  um  eine  vom  Keni  ausgehende  Zellen- 
metamorphose,  welche  als  eine  besondere,  herdweise  auftretende 
^ntritionsanomalie  betrachtet  werden  muß. 

Die  hyalinen  Scheiden  der  Gefäße  entstehen  nun  nach  Sattler 

in  derselben  Weise,  wie  die  hyalinen  Zylinder. 

*f  » 

')  l'hirurj^scher  Beobacht.    Berlin  IH54. 

'i  Charite-Aniialen,  1856,  1.  Heft. 

'j  Virchow's  Archiv.  Bd.  17.  1859,  p.  H65. 

*)  Virchow'8  Archiv.  Bd.  14,  p.  270. 

*)  Gazette  medicale  de  Parin  (zitiert  uacli  Sattler). 

•)  Bardeleben's  Lehrbuch.  Bd.  I,  p.  508. 
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Ilirer  Bildung  geht  st^ts  eine  Wucherung  der  Adventitiazellen, 
die  zur  Herstellung  eines  mehr  oder  weniger  mächtigen  Zellenmantels 
fühlt,  voraus. 

Solche  Zellenmäntel  kommen  erst  zur  völligen  Entwicklung,  wenn 
das  Bindegewebsstroma  innerhalb  eines  größeren  Alveolus  bereits  ge- 
schwunden ist.  und  die  Gefäße  frei  zwischen  die  den  Alveolus  er- 
füllenden Zellenmassen  hineinragen.  Die  Zellen  des  Mantels  verfallen 
dann  der  Umwandlung  in  eine  hyaline  Masse,  die  weiter  aufquillt 
und  sich  so  zu  jenen  mächtigen  Hüllen  entwickelt. 

Das  eigenartige  klinische  Bild  des  Cylindroms  äußert  sich,  nach 
Sattler,  darin,  daß  es  hauptsächlich  seinen  Sitz  in  der  Orbita  hat, 
daß  es  keine  Lymphdrüsenaffektion,  keine  Kachexie  hervorruft,  aber 
schnelle  Rezidive. 

Diese  klinischen  Erscheinungen  machten  die  Stellung  des  Cylin- 
droms in  der  Onkologie  zu  einer  schwer  zu  lösenden  Aufgabe. 

Einige  Autoren  hielten  es,  wie  wir  gesehen  haben,  für  ein  Can- 
croid,  manche  wieder  für  ein  Sarkom,  andere  für  ein  Endotheliom. 

Sattler  neigt  sich  mehr  der  Ansicht  E.  Neumann's  (cfr.  S.  274) 
zu,  der  das  Cylindrom  mehr  als  Psammosarkom  und  als  Ueber- 
gangsbrücke  zu  den  Carcinomen  ansah. 

Sattler  schlug  deshalb  für  das  Cylindrom  die  Bezeichnung 
Sarcoma  carcinomatosum  vor.\) 

Eine  andere  (Teschwulstform.  nämlich  das 

Molluscum  contagiosum^ 

das  bisher  gleichfalls  als  echter  Krebs  angesehen  worden  war,  wurde 
um  diese  Zeit  von  R.  Virchow-)  klassifiziert. 

Der  Name  Molluscum  stammt,  wie  Virchow^)  nachgewiesen  hat, 
von  Plenek*)  her.  der  eine  Verruca  camea  seu  mollusca  und  Ver- 
ruca madida  seu  myrmecium  unterschied,  und  nicht,  wie  allgemein 
angenommen  wurde,  von  Chr.  Fr.  Ludwijr,*)  der  gleichfalls  im 
Sinne  Plenck's  die  Bezeichnung  Molluscum  in  adjektivischem  Sinne 
gebraucht  hat. 

..Corpus  rectum  est  verrucis  mollibus  sive  molluscis  et  madidis 
sive  mvrmeciis.- 

Das  Substantiv  Molluscum  ist  zuerst  von  Batemann^)  ange- 
wendet worden,  der  unter  dem  gemeinsamen  Namen  Molluscum  neben 
der  Plenck'schen  Verruca  mollusca  noch  ein  bis  dahin  unbekanntes 
Gebilde  als  „Molluscum  contapriosum"  beschrieb  und  abbildete.  Von 
den  späteren  Autoren  wurden  beide  Tumoren  miteinander  verwechselt, 
und  erst  Virchow  trennte  beide  schai-f,  indem  er  ein  ..Fibroma  raol- 
luscum"  und  ein  „Epithelioma  molluscunr*.  welches  er  mit  dem 
Mollu.scum  contagiosum  für  identisch  erklärte,  voneinander  schied. 

Er  betrachtete  den  letzteren  Tumor  als  eine  epidermoidale  Bildung, 
die  von  den  Haarfollikeln  ausdreht,  und  dem  Atherom  nahe  steht. 


'i  IVber  dit?  woitt-nn  Schicksale  der  l'ylindroni frage  bis  zur  Geffenwart.   Cfr.  den 

Artikel  von  Birsch-Hirsehteld  iu  Eulenburgfs  Real-Enzyklopädie,   8.  Aufl.,  Bd.  V,  S.  249. 

*i  IVbtT  Mollusouin  oontairosiini.     Virchow's  Archiv.  Bd.  38,  1865,  S.  145. 

^1  Cfr.  auch  den  Artikel  Molluscum  von  Unua  in  Kulenburjf's  Real-Enzvklopädie, 
3.  Autl.  Bd.  16,  <.  1. 

*)  IWtrina  de  niurbis  cutaneis     Viennae  1776.  p.  87. 

'M  Historiu  ]»atholoirica  siutrularis  cutis  turpitudinis.     Leipzig  1793.  p.  6. 

*•'  l^elineations  of  cutaneous  diseases.     London  1817. 
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Histologisch   handelt   es   sich   nach   Virchow   um   ein    h}T>er- 
plastisches  Epitheliom.^) 


Die  Anhänger  und  Gegner  der  Epithelialtheorie. 

Allgemeiner  Ueberblick  fiber  den  Stand  der  Krebsfrage  zu  dieser 
Zeit    Stellung  der  französischen  und  englischen  Forscher  zu  der 

deutschen  Lehre. 

Die  Epithelialtheorie,  die  zu  dieser  Zeit  besonders  von  W  a  1  d  e  y  e  r 
Dnd  seinen  Schülern  ausgebaut  wurde,  hatte,  wie  wir  gesehen  haben, 
hauptsächlich  unter  den  deutschen  Forschern  zahlreiche  Anhänger 
gefimden. 

Nichtsdestoweniger  hatten  jedoch  auch  die  anderen  erörterten 
Theorien  ihre  Anhänger,  und  schon  bei  der  Frage,  welche  Stellung 
das  Cylindrom  und  Adenom  in  der  Onkologie  einnehmen,  gingen  die 
Trteile,  wie  wir  gesehen  haben,  weit  auseinander. 

Dabei  müssen  wir  uns  aber  vergegenwärtigen,  daß  es  sich  hier- 
bei nur  um  die  bis togene tische  Frage  der  Entstehung  des  Krebses 
handelte. 

Eine  große  Stütze  wurde  der  Epithelialtheorie  dadurch  zuteil, 
daß  die  berühmtesten  Chirurgen  aus  dieser  Zeit,  Billroth  und 
Lücke,-)  und  Kliniker,  wie  Naunyn  u.  a.,  sich  rückhaltlos  zu 
dieser  Lehre  bekannten. 

Die  Wandlungen,  die  Billroth  in  seinen  Ansichten  über  diese 
Frag-e  durchmachte,  bis  er  sich  zu  dieser  Anhängei-schaft  bekannte, 
haben  wir  oft  zu  erörtern  Gelegenheit  gehabt. 

Von  inneren  Klinikern  war  es,  wie  wir  gesehen  haben,  besonders 
Naunyn,  der  sich  der  neuen  Lehre  anschloß. 

Wald  eye  rs  exakte  Untersuchungen  konnte  man  nicht  so  ohne 

weiteres  außer  acht  lassen,  und  so  finden  wir  um  diese  Zeit  nunmehr 

auch    eine  Reihe  von  Forschern,  die  eine  vermittelnde  Stellung  zu 

den  einander  gegenüberstehenden  Theorien  einzunehmen  sich  bemühten. 

So  läßt  z.  B.  Langhaus^)  den  Lungenkrebs  sowohl  vom  Epithel 

d^r  Alveolen,  als  auch  vom  Bindegewebe  lierA'orgehen. 

Philipp  Knoll*)  bestätigte  die  Wald  ey  er  sehe  Ansicht,  daß 
der  Epithelialkrebs  des  Larynx  z.  B.  hauptsächlich  aus  den  Schleim- 
drüsen sich  entwickle:  daneben  hält  er  jedoch  auch  eine  Entwicklung 
*QS  den  lymphoiden  Körpern  des  Bindegewebes  für  möglich. 

Wenn  wir  jedoch  einen  Blick  in  die  zu  dieser  Zeit  hauptsächlich 
im  Grebrauch  befindlichen  Lehrbücher  der  pathologischen  Anatomie 
werfen,  dann  finden  wir  Meinungen  ausgesi)rochen.  die  allen  Theorien 
gerecht  zu  werden  sich  bemühen.  Sowohl  die  Epithelien,  wie  die 
Eüdothelien,  als  auch  die  farblosen  Blutkörperchen  werden  als  die 
Matrix  der  Krebsentwicklung  angesehen. 

TMe  Verfasser  der  besten  Lehrbücher  aus  dieser  Zeit,  z.  B.  Uhle 


^)  Im  Ubri^n  vergleiche  den  oben  erwähnten  Artikel  von  Unna  und  die  Literatur- 
ftbenkht  von  Neißer  im  Vierteljahrsh.  f.  Dermatologie  u.  Syphilis.  1888.  p.  590. 

*)  Die  Lehre   von   den   Geschwülsten    in   anatom.    und   klinischer   Bezit'huntc. 
IFithÄ-Billioth's  Handbuch  der  (^hirurgie,  Bd.  II.  Abt.  I.     Erlangen  18*>9.) 
")  Virchow's  Archiv,  Bd.  28.  p.  497. 
*)  Virchow^s  Archiv,  Bd.  ,54,  p.  378. 
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und  Wagner/)  R.  Maier*)  und  Rindfleisch^)  erwiesen  sich  in 
dieser  Beziehung  als  wahre  Eklektiker.  Eine  Ausnahme  machte  nur, 
wie  wir  gesehen  haben,  das  Lehrbuch  von  B  i  1 1  r  o  t  h  und  Lücke. 

Es  ist  für  uns  von  Wichtigkeit,  an  dieser  Stelle  einen  U eber- 
blick über  den  Stand  der  Krebsfrage  im  Anfange  der 
siebziger  Jahre  des  vorigen  Jahrhunderts  vom  pathologisch-anato- 
mischen Standpunkt  aus  zu  geben.  Wir  nehmen  als  Beispiel  die 
Darstellung,  die  besonders  Rindfleisch  in  seinem  Lehrbuch  über 
diese  Materie  gibt. 

Rindfleisch  definierte  das  Carcinom  als  eine  Neubildung  von 
alveolärem  Bau,  doch  auch  das  Sarkom  zeigt  eine  solche  Struktur; 
deshalb  ist  die  histologische  Diagnose  allein  nicht  maßgebend,  auch 
der  klinische  Verlauf  spricht  hier  mit. 

Primär  entwickeln  sich  die  meisten  Carcinome  aus  den  epithel- 
bekleideten Außenflächen  des  Körpers,  von  der  Haut  und  den  Schleim- 
häuten oder  von  den  sezemierenden  Drüsen. 

Sie  beruhen  auf  einem  abnormen  Wachstum  des  Epithelgewebes. 
Das  Hineinwachsen  des  Epithels  in  das  subepitheliale  Bindegewebs- 
stratum  der  Häute  oder  in  das  interstitielle  Bindegewebe  der  Drüsen 
bildet  den  fundamentalen  Vorgang  (S.  133). 

Rindfleisch  unterscheidet  nun  zwei  große  Gruppen  von  Car- 
cinom en  : 

1.  die  Drüsencarcinome  und 

2.  die  Epithelialcarcinome. 

E.  Wagner*)  und  andere  Autoren  hingegen  teilten  das  Car- 
cinom ein  in  den  Epithelialkrebs  und  den  gewöhnlichen  oder  Binde- 
gewebskrebs,  der  je  nach  seinem  Zellenreichtum  Scirrhus  oder  Mark- 
schwamm genannt  wurde. 

Nach  Rindfleisch  nun  geht  das  Drüsencarcinom  von  den 
Drüsenepithelien  aus.  Die  Zellen  vermehren  sich  durch  Teilung; 
zuerst  füllen  sich  die  Tubuli  und  Acini  mit  Zellen. 

Statt  ihrer  entstehen  solide  Zellengruppen,  welche  alsbald  Aus- 
wüchse treiben  und  in  das  benachbarte  Bindegewebe  eindringen. 

Als  Varietäten  des  Drüsencarcinoms  betrachtet  Rindfleisch 

a)  das  weiche  Carcinom  (Carcinoma  medulläre,  encephaloides), 
welches  die  größten  und  meisten  Krebszellen  enthält,  die  sich  als 
runde  Zellen  mit  bläschentormigem  Kern  und  deutlich  glänzenden 
Kernkörperclien  als  echte  Abkömmlinge  des  Darmdrüsenblattes  zeigen. 

Die  Krebsmilch,  die  nach  Rindfleisch  nichts  Spezifisches  an 
sich  hat,  bildet  ein  klares,  farbloses  Serum,  das  gelöste  Albuniinate 
und  Albuminoide  enthält. 

Nach  Ausgießen  der  Milcli  bleibt  ein  Stroma  mit  bindegewebigen 
Balken  zurück. 

b)  Das  telangiectatische  Carcinom  (Fungus  haematodes).  dessen 
1  )rüsenstronia  aus  Blutgelaßen  besteht. 

c)  Das  sarkomati*)se  Carcinoma  das  Epithelial system  einer  offen- 
mündeyden  Drüse  entartet  und  das  interstitielle  Bindegewebe  wird 
zu  gleicher  Zeit  sarkomatös.  Dieses  Carcinom  stellt  also  eine  Misch- 
gescliwulst  vor. 

M  Handbuch  der  aUgemeinen  Pathologie.     Leipzig  1868,  4.  Aiifi. 

0  Lehrbuch  der  aUgem.  pathol.  Anatomie.    Leipzig  1871. 

^)  Lehrbuch  der  pathol.  (Tewebelehre.     Bonn  1871.  2.  Aufl. 

*)  Lehrb.  der  allg.  pathol.  Anatomie.     Leipzig  1871,  2.  Aufl.,  p.  491. 
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d)  Das  harte  Carcinom  (einfaches  Carcinom,  Scirrhus,  Binde- 
gewebskrebs ). 

Die  Balken  des  Stromas  werden  dicker,  das  Bindegewebe  wird 
dichter  und  feinfaseriger  und  enthält  in  wenig  zahlreichen  Spältchen 
und  Alveolen  die  Krebszellen  und  die  Krebsnester. 

Die  Krebszellen  erleiden  eine  Umwandlung  in  Fettkömchenkugeln 
(Carcinoma  reticulare  Müller),  wobei  vier  Stadien  unterschieden 
werden  können: 

1.  EntA\icklungszone, 

2.  Zone  der  Acme, 

3.  regressive  Metamorphose, 

4.  Vernarbung. 

Nach  Rindfleisch  handelt  es  sich  nun  beim  Scirrhus  um  eine 
lan^arsam  verlaufende,  interstitielle  Entzündung,  deren  zellige  Produkte 
sich  statt  in  Eiter  oder  Bindegewebe  in  Epithelialgebilde  verwandeln 
(S.    142). 

Allerdings  geht  der  erste  Reiz  von  den  Drüsenepithelien  aus, 
die  in  das  benachbarte  Bindegewebe  eindringen,  und  die  hier  beflnd- 
iichen  indifferenten  Zellen  infizieren. 

Rindfleisch  vertritt  also  gerade  bei  dieser  am  häufigsten 
vorkommenden  Form  die  Epithel-,  die  Bindegewebs-  und  die  Infek- 
tionstheorie. 

Eine  vielumstrittene  Varietät  des  Krebses,  nämlicli 
e)  das  colloide  Carcinom  (Carcinoma  alveolare  —  Gallertkrebs), 
wird  auch  von  Rindfleisch  als  echter  Krebs  anerkannt.  Diese 
<'arcinomart  unterscheidet  sich  von  dem  halten  Drüsenkrebs  duixh 
das  Kingreifen  der  colloiden  Entaitung  in  den  Gang  der  Entwick- 
hing-. Das  colloide  Carcinom  liat  ein  regelmäßiges,  nindes  Maschen- 
werk. (Das  stark  quellende  ('olloid  strebt,  wie  eine  Flüssigkeits- 
ansa^mmlung  in  geschlossenem  Räume,  der  Kugelfonn  zu!) 

Die  schon  so  häufig  erörterte  Frage,  woher  die  Colloidsubstanz*) 
stammte  war  noch  immer  nicht  gelöst.  Allgemein  nahm  man  an,  daß 
«ö   infolge  einer  regressiven  Metamorphose  der  Zellen  entstehe. 

Nach  Rindfleisch   wird    die  Colloidsubstanz   an  der  Grenze 
von    Bindegewebe   und  Epitliel    ausgeschieden,   obwohl   Waldeyer 
(8.  2€>6)  eine  derartige  Ansicht  für  falsch  erklärt  hatt^.    Nach  Uhle 
und   Wagner*)  ist  das  Colloid,  gleich  dem  Speckstoft^  eine  modifi- 
rierte,  mit  Kohlenhydrat  gepaarte  Proteinsubstanz,  vom  Eiweiß  unter- 
schieden durch  die  Unh')slichkeit  in  Essigsäure,  vom  Schleim  durch 
den  Mangel  an  Gerinnbarkeit  bei  Essigsäurezusatz,  vom  Speck  unter- 
^Weden  durch  das  Fehlen  der  Jodschwefelsäurefärbung. 

Andere  Autoren  aus  dieser  Zeit,  z.  B.  Eichwald.'*^)  hielten  das 
Coüoid  für  einen  modifizierten  Schleimstott*;  nach  Scher  er*)  stehen 
das  Muein,  Metalbumin  und  die  Colloidsubstanz  zueinander  in  einem 
ähnlichen  Verhältnisse,  wie  Kasein.  Albumin  und  Fibrin.  Das  gelöste 
Mücin  ist  wie  das  lösliche  Kasein  stets  an  Alkalien  gebunden  und 
wird  durch  Säuren  aus  diesen  Verbindungen  abgeschieden. 

Doutrelepont*)  hielt   das  Colloid   für  ein   metamon>hosiertes 

M  (^r.  S.  187,  245  etc. 

')  l.  c.  S.  278,  p.  331. 

')  Wüntburger  mediz.  Zeitsohritt.  1864.  V,  p.  270. 

•)  ibidem  1866.  VII,  p.  6. 

*)  Langenbeck's  Archiv.  1H70. 
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Thiersch,  Billroth  u.a.  behaupteten,  daß  die  Epithelsprossen 
ausschließlich  durch  Teilung  der  in  ihnen  enthaltenen  Epithelzellen 
wuchern;  nach  Kost  er  ist  das  Wachstum  ein  appositionelles  und 
erfolgt  dui'ch  eine  entsprechende  Metamorphose  der  Endothelien  des 
Lvmphgefaßsystems,  in  dessen  Hohlräumen  die  Epithelzapfen  aus- 
schließlich sich  verbreiten  und  vordringen. 

Rindfleisch  bestätigte  beide  Ansichten  und  unterschied  beim 
Epithel  ein  primäres  und  sekundäres  Wachstum.  J enes  besteht 
in  der  Hinzutiigung  junger  und  kleiner  Zellen  an  der  Grenze  des 
Epithels  gegen  das  Bindegewebe,  dieses  in  einer  Vergrößerung  und 
mehnnaligen  Teilung  der  mittleren  Zellen  des  Epithelialstratums. 

Auf  ersterem  beiiiht  die  Verlängerung  und  Verbreiterung,  auf 
letzterem  die  plötzlich  einsetzende  Verdickung  des  jungen  Stratums. 

Sowohl  die  Köster'sche  als  auch  die  Thiersch'sche  An- 
schauung suchte  Rindfleisch  in  Einklang  zu  bringen,  indem  er 
folgende  Erklärung  abgab: 

.Das  eigentliche  Weiterkrieclien  der  Epithelsprossen  geschieht 
durch  Apposition  mobiler  Zellen  des  Ernährungsapparates  (ge- 
wucherte Endothelien  nach  Küster)  an  den  vorgeschobensten 
Punkten.  Die  nachfolgende  Verdickung  und  I^mwandlung  in  einen 
derben  p]pithelzapfen  ist  eine  Folge  der  Zellenteilung  in  der  Achse 
der  Epithelsprossen.'* 

Die  Struktur  des  Epithelioms  weist  zwei  (Trundsubstanzen  auf: 

1.  die  Epithelmasse. 

2.  das  bindegewebige  Stroma. 

Die  Epithelzapfen,  die  oft  eine  dendritische  Verästelung  zeigen, 
bilden  die  Hauptmasse. 

Durch  immer  neue  Zellenwucherung  entsteht  ein  Wachstums- 
druck.  dann  eine  Ernährungsstörung  und  schließlich  eine  regressive 
Metamorphose. 

Die  Perlkugeln  entstehen  nach  Rindfleisch  dadurch,  daß  von 
Strecke  zu  Strecke  in  der  Achse  der  Epithelzapfen  sich  an  eine  oder 
zwei  kugelig  bleibende  Epithelzellen  die  benachbarten  Elemente 
zviebelschalig  anlagern  und  dabei  ganz  platt  werden. 

Einzelne  Perlkugeln  können  sehr  gi'oß  werden,  so  daß  man  von 
Einern  Perlkrebs  (Cholesteatom)  sprechen  kann.  Diese  Krebsart 
besteht  aus  Plattenepithelien ,  deren  Zellenzylinder  in  eine  seiden- 
glanzende  Perlkugelmasse  umgewandelt  sind.  Diese  Art  Tumoren 
konunt  besondei-s  an  der  Gehirnbasis  vor. 

Die  feste  Verbindung  der  Ei)ithelialzellen  findet  durch  die  Um- 
wandlung dei-selbeu  in  Riffzellen  statt,  welche  viele  leistenaitige 
^  orspriinge  besitzen  und  mit  den  Nachbarzellen  nahtartig  ineinander- 
Wifen. 

Die  zweite  Grundsubstanz,  das  bindegewebige  Stroma,  ist  nach 
Kindfleisch  nur  das  auseinandergedrängte  Parenchjm  der  Cutis. 

I^as  Epitheliom  ist  nach  Kindfleisch  ein  Produkt  des 
Bindegewebes. 

Pamit  stellt  er  sich  auf  die  Seite  Virc^how's  und  seiner  Schule 
und  in  Gegensatz  zu  Thiersch,  Walde  y  e  r  und  B  i  1 1  r  o  t  h.  Denn 
^Q^li  das  Stroma  wuchert  beim  Ei)itheliom,  erzeugt  eine  Masse  von 
Zellen  und  ist  vor  allem  der  Träger  der  Gefäße  und  damit  der 
wichtigste  Bestandteil  des  Krebses- 

Schließlieh  müssen  wir  hier  noch  kurz  erörtern,  wie  die  Autoren 
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die  weitere  Entwicklung  und   die  Metamorphosen  des  Krebse» 
vom  cellular-pathologischen  Standpunkt  aus,  schilderten. 

Wir  haben  gesehen,  daß  zur  Zeit  der  Blastemtheorie  (cfr.  S.  155), 
besonders  durch  die  Arbeiten  Rokitansky's,  schon  verschiedene 
Metamorphosen  des  Krebses,  —  sog.  Erkrankungen  des  Krebses,  — 
bekannt  waren. 

Die  Verjauchung,  Entzündung,  Verseifung,  Verschrumpfung  durch 
Zellinkrustation  mit  Kalksalzen  und  die  von  Virchow  zuerst  be- 
schriebene Fettmetamorphose,  dann  die  Verhomung  und  die  Colloid- 
entartung  waren  von  den  verschiedenen  Autoren  beschrieben  worden. 

Von  allen  diesen  Metamorphosen  erwähnen  Uhle  und  Wagner') 
als  anerkannte  Umwandlung  des  Krebses  zur  Zeit  der  Cellularpatho- 
logie  folgende  Prozesse: 

Zuerst  kommt  beim  Pflasterzellenkrebs  am  häufigsten  die 
Verhornung  der  zentralen  oder  aller  Zellen  der  Alveolen  vor.  Dieser 
Prozeß,  besonders  die  Verhornung  der  zentralen  Zellen,  ist  so  häufig, 
daß  die  daraus  entstehenden  Bilder  früher  als  charakteristisch  für 
Epithelialkrebs  gehalten  wurden. 

Durch  Verhomung  aller  Zellen  der  Alveolen  entsteht  nach  U  li  1  e 
und  Wagner  das  Cholesteatom. 

Durch  eine  einfache  Vertrocknung  der  Zellen,  besondei*s  von  kapsel- 
artig umgrenzten,  entsteht  der  sog.  homigschalige  Epitheliallo-ebs 
(Förster)  =  Carcinoma  keratoides  Waldeyer  (cfr.  S.  266). 

Das  trockene  Cancroid  Förster's*)  bildet  sich  nach  Uhle  und 
Wagner  dadurch,  ißfi  iie  Zellen  kurz  nach  ihrer  Bildung  trocknen 
und  zum  Teil  lufthaltig  werden. 

Die  Fettmetamorphose  des  Krebses,  besonders  bei  älteren 
Tumoren,  wurde  anerkannt. 

Die  schleimige  Erweichung  war  ein  neu  entdeckter  Prozeß 
der  allerdings  sehr  selten  vorkommt. 

Ebenso  selten  sind  Cancroide  mit  totaler  Verkalkung  und 
V  e  r  k  n  ö  c  h  e  r  u  n  g ;  derartige  Fälle  sind  von  Forste  r  * )  und  L  o  k  o  - 
lowsky^)  beschrieben  worden. 

Die  Metamorphosen  des  Zylinderzellenkrebses  bestehen 
vorzugsweise  in  Fett-  und  Schleimmetamorphose;  erstere 
führt  in  ihren  höheren  Graden  zur  Erweichung  und  Höhlenbildung, 
letztere  zum  Gallertkrebs. 

Audi  bei  dem  so^.  ^^eAvöhnlichen  oder  Bindegewebskrebs,  wie  er 
aucli  von  Uhle  und  Wagner  bezeiclmet  wird,  kommen  dieselben 
Metaniorpliosen  vor. 

Alle  Erörterungen,  die  sich  bisher  an  die  Epithelialtheorie 
knüpften,  betrafen  bloß  die  morphologische  Seite  der  Krebs- 
j)athologie.  —  ob  die  als  Epithelzellen  erkannten  Krebszellen  vom 
Bindegewebe,  präexistierenden  Epitlielien,  Endotlielien  oder  Lympho- 
cyten  abstammen. 

Das  biologische  Problem  war  vollständig  in  den  HintergiHind 
getreten.    Nur  W.  Müller  suchte  darch  seine  Infektionstheorie  dem 


')  1.  c.  8.  278.  p.  504. 

^)  WürzbuFjyrer  Verliandlnngt'ii.  X.  j».  1()2. 

^)  ibidem. 

*)  Zeitprhrift  für  rationelle  Medizin,  18(>4,  p.  28. 
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biolo^schen  Problem,  wenn  auch  nur  durch  ^anz  vage  Hypothesen, 
näher  zu  treten. 

Trotz  der  gediegenen,  die  Epithelialtheorie  stützenden  Arbeiten 

Waldever's    beharrten   Virchow   und    seine    Schüler    auf  ihrer 

Theorie,  da£  die  Krebszellen  sich  aus  den  Bindegewebszellen  ent- 

irickeln.     Sie   erklärten   die   epitheliale  Entwicklung   nur  für   eine 

Kcheinbare.  Der  Zusammenhang  derselben  mit  den  präexistierenden 

Epithelien  konnte  nur  so  aufgefaßt  werden,  daß  die  entweder  aus 

den    fixen   Bindegewebskörperchen   oder    aus   den   LymphgefMendo- 

thelien   entwickelten   Krebsnester   nach   den   benachbarten   Epithel- 

iagem  hin  durchbrechen  und  sich  auf  diese  Weise  mit  den  letzteren 

in  Verbindung  setzen. 

Im  einzelnen  suchten  manche  Korscher  diesen  Standpunkt 
Virchow's,  auch  nach  den  ausführlichen  Arbeiten  Waldeyers,  zu 
verteidigen  und  zu  stützen. 

M.  Perls^)  z.  B.  wollte  in  einem  Fall  von  Lungenearcinom  mit 
carcinöser  Pleuritis  eine  Beteiligung  der  Bindegewebskörperchen  an 
der  Zellwucherung,  beobachtet  haben,  und  zwar  wollte  er  dies  nach- 
gewiesen haben  durch  die  Palladiumchloridförbung,  welche  Proto- 
plasma und  Muskelfasern  gelb  färbt,  das  Bindegewebe  aber  wegen 
des  Leimes  nicht  tarbt. 

Auch  gegen  den  epithelialen  Ursprung  des  Leberkrebses,  den 
]S  a  u  n  y  n  (cfr.  S.  238)  beschrieben  hatte ,  dessen  Behauptung  aber 
i^chon  Fetz  er  (cfr.  8.  255)  widerlegt  zu  haben  glaubte,  wendet  sich 
F^erls. -j  Bei  dem  Lebercarcinom  wäre  es  charakteristisch,  daß  die 
e^rcinomatöse  Bindegewebswucherung  gleich  von  vornherein  unregel- 
mäßige Leberzellenhaufen  oder  selbst  einzelne  Leberzellen  abschnürt, 
im  Gegensatz  zur  interstitiellen  Hepatitis,  die  den  natürlichen  Inter- 
»titien  folgt. 

W  a  1  d  e  y  e  rs  Erklärung,  daß  der  Krebs  von  Organen,  die  in  der 

Begel  kein  Epithel  haben,  von  versprengten  Epithelkeimen  herrühre, 

»uchte  Karl  Sudhoff*)  in   seiner  Doktordissertation,  die  über  ein 

^'arcinom   der  Wirbelsäule   handelte,   zu   widerlegen.     Er  hält   das 

Bindegewebe  für  den  Ausgangspunkt  des  Knochencarcinoms. 

Auch  ein  italienischer  Forscher,  V.  Brigidi,*)  teilte  zu 
dieser  Zeit  mit,  daß  er  drei  Fälle  von  Carcinomen  beobachtet  hätte. 
Ml  Organen,  die  kein  Epithel  fiihrten. 

Andere  Forscher  hinwiederum,  die  sich  auch  auf  die  Seite 
Virchow's  stellten,  suchten  zugleich  den  biologischen  Vorgang 
der  EntTiicklung  von  Krebszellen  aus  dem  Bindegewebe  zu  erklären. 
Nach  Hoeber  (aus  New  York)*)  z.  B.  erleiden  die  Gewebe 
dieselbe  Veränderung  wie  bei  der  Entzündung.  Die  Zellen  kehren 
in  ihren  Jugend-  oder  Indifferenzzustand  zurück,  welcher 
ae  allein  zu  einer  aktiven  Tätigkeit  befähigt. 

Im  Bindegewebe  treten  Epithelformen  auf,  welche  von  früherer 
Drösenbildung  unabhängig  sind.  Der  Vorgang  dabei  ist  nach  Hoeber 
foteender : 


')  Beitrüge  zur  Ctesohwulstlehre  (Virchow's  Archiv.  1872.  B«l.  5«.  S.  437 1. 
*)  ibidem,  p.  462. 

*)  Primäres  multiples  Carcinom  «lea  KnochenRy!*teiiiH.   I.-I>..  Erlangen  1875  (<ler 
fpfttere,  berühmte  ParacelHiistorflcher). 
*)  So  Sperimentale,  Oct.  1874. 
*)  8itKim|i:8ber.  der  k.  k.  Akademie  der  WisgeuKthaften  Wien,  Bd.  LXXII.  1875. 
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die  weitere  Entwicklung  und  die  Metamorphosen  des  Krebses 
vom  cellular-pathologischeiL  Standpunkt  aas,  scliilderten. 

Wir  haben  gesehen,  daß  zur  Zeit  der  Blastemtheorie  (cfr.  S.  155), 
besonders  durch  die  Arbeiten  Rokitansky's,  schon  verschiedene 
Metamorphosen  des  Krebses,  —  sog.  Erkrankungen  des  Krebses,  — 
bekannt  waren. 

Die  Verjauchung,  Entzündung,  Verseifung,  Verschnimpfung  durch 
Zellinkrustation  mit  Kalksalzen  und  die  von  Virchow  zuerst  be- 
schriebene Fettmetamorphose,  dann  die  Verhornung  und  die  CoUoid- 
entartiing  waren  von  den  verschiedenen  Autoren  beschrieben  worden. 

Von  allen  diesen  Metamorphosen  erwähnen  U  h  1  e  und  Wagner') 
als  anerkannte  Umwandlung  des  Krebses  zar  Zeit  der  ('ellularpatho- 
lopie  folgende  Prozesse; 

Zuerst  kommt  beim  Pflasterzellenkrebs  am  häufigsten  die 
Verliornung  der  zentralen  oder  aller  Zellen  der  Alveolen  vor.  Dieser 
Prozeß,  besonders  die  Verhomnng  der  zentralen  Zellen,  ist  so  häufig, 
daß  die  daraus  entstehenden  Bilder  früher  als  charakteristisch  für 
Epithelialkrebs  gehalten  wurden. 

Durch  Verhomung  aller  ZeUen  der  Alveolen  entsteht  nach  Uhle 
und  Wagner  das  Cholesteatom. 

Durch  eine  einfache  Vertrocknung  der  Zellen,  besonders  von  kapsel- 
artig  umgrenzten,  entsteht  der  sog.  homigschalige  Epithelialkrebs 
(Förster)  =  Carcinoma  keratoides  Waldeyer  (cfr.  S.  266), 

Das  trockene  Cancroid  Forster's')  bildet  sich  nach  Uhle  und 
Wagner  dadurch,  dftß  tfie  Zellen  kurz  nach  ihrer  Bildung  trocknen 
und  zum  Teil  lufthalög  werden. 

Die  Fettmetamorphose  des  Krebses,  besonders  bei  älterer 
Tumoren,  wurde  anerkannt. 

Die  schleimige  Erweichung  war  ein  neu  entdeckter  Pi'ozeß 
der  allerdings  sehr  selten  vorkommt. 

Ebenso  selten  sind  Cancroide  mit  totaler  Verkalkung  und 
Verkniicherung:  derartige  Fälle  sind  von  Forst  er' i  und  Lo  ko- 
lüwsky*)  besehrieben  worden. 

Die  Metamorphosen  des  Zylinderzellenkrebses  bestehen 
vorzugsweise  in  Fett-  und  ■  Schleimmetamorphose;  erstere 
lührt  in  ihren  höheren  Graden  zur  Erweichung  und  Hfihlenbildang. 
letztere  zum  Gallertkrebs. 

Audi  bei  dem  sog.  jrewöhnliciien 
auch  von  Uhle  und  Wagner  bezei 
Metamorphosen  vor. 

Alle  Eriirternngen .  die  sich  bi 
kuüptteu.  betrafen  bloß  die  m  o  rp  h 
jiathologie.  —  ob  die  als  Epithelzell 
Bindegewebe,  präexistierenden  Epithel 
cyten  abstammen. 

Das  biologische  Problem  war 
getreten.    Nur  W.  Müller  suchte  du 

')  1.  e.  8.  278,  |i.  5(M, 

'l  Würzburger  Verhandlungen.  X,  p.  16! 

'j  ibidttm. 

*)  Zeitwhrift  filr  rationelle  Hedida,  1' 
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Lymphbahnen  und  Saftspalten  herleitete,  und  von  Rustizky,^)  der 
ein  Epithelialcarcinom  der  Dura  aus  den  Endothelzellen  entstehen  ließ, 
verteidigte  besonders  R.  Schulz*)  die  Köster'sche  Lehre. 

Ebenso  wie  E.  Wagner  (cfr.  S.  247)  unterscheidet  Schulz 
einen  Epithelial  krebs  (aus  Epithelialgebilden).  einen  Bindegewebskrebs 
(aus  dem  mittleren  Keimblatt  hevorgehend),  und  einen  Endothelkrebs. 
Zum  Bindegewebskrebs  rechnet  Schulz  die  Hodgkin'sche  Krank- 
heit,') das  Lymphom,  das  Lymphosarkom  und  Desmoidcarcinom. 
Schulz  versuchte  nun  auch  einige  anatomische  Unterschiede 
zwischen  dem  Endothel-  und  Epithelialkrebs  zu  geben. 

Billroth  hatte  bekanntlich  alle  Geschwülste,  welche  keinen 
epithelialen  Ausgangspunkt  haben,  für  alveolare  Sarkome  erklärt. 

Schulz  suchte  nun  darzulegen,  daß  das  Stroma  und  der  Alveolen- 
inhalt  beim  Carcinom  und  Sarkom  in  bezug  auf  die  Emährungsver- 
hältnisse  nicht  gleichwertig  seien.  Das  Stroma  ist  der  gefäßtragende, 
ernährende  Teil,  die  Alveolen  der  ernährte,  wuchernde  Teil.  Beim 
Sarkom  sind  beide  Bestandteile  gleichwertig,  beim  Carcinom  über- 
^ie^t  aber  die  Alveolenbildung. 

Das  Endothelcarcinom  hat  eine  ebenso  zerstörende  Wirkung  wie 
das  Epithelcarcinom  und  wuchert  innerhalb  des  Lymphgefaßnetzes. 
Jedoch  verhält  sich  beim  Epithelkrebs  der  Lymphgefäße  die  Masse 
wie  eine  injizierte  und  läßt  sich  leicht  entfernen,  beim  Endothelkrebs 
haftet  sie  bester.  Die  Endothelzellen  sind  beim  Epithelkrebs  normal, 
beim  Endothelkrebs  gewuchert.  Die  Epithelkugeln  beim  Epithelial- 
krebs verhornen,  beim  P^ndothelkrebs  verkalken  sie,  so  daß  Virchow 
sie  y,Psammome"  nannte. 

Auch  spätere  Beobachter  hielten  an  der  Existenz  eines  Endothel- 
krebses  fest.\) 

M.  Böhme*)  beschrieb  z.  B.  unter  der  Bezeichnung  „Sarko- 
carcinom'*  der  Pleura  einen  Krebstumor,  der  von  den  Endothelien  der 
Lymphgefäße  ausgegangen  war.  (Nachweis  von  Rußpartikelchen  in 
den  neoplastischen  Zellen.  Verschlepi)ung  des  Rußes  findet  nur  durch 
iie  Lymphbahnen  statt.) 

F.  N  e  e  1  s  e  n  * )  und  E.  B  o  s  t  r  ö  m  •)  behaupteten,  daß  eine  Um- 
wandlung von  Endothelzellen  in  Krebszellen  an  Ort  und  Stelle  in- 
folge entzündlicher  Vorgänge  stattfinde,  und  noch  im  Jahre  1888 
hielt  0.  Lu  barsch**!  die  Küster  sehe  Lehre  für  eine  der  best- 
begründeten Theorien. 

Die  Epitheltheorie  Waldeyers  jedoch  behauptete  allmählich 
das  Feld;  neben  dersell)en  fand  allerdings  auch  die  Köster'sche 
Endotheltheorie  viele  Anhänger. 

Dagegen    fand  die  Müller'sche   Infektionstheorie  nur  noch  in 

')  Virchow'a  Archiv,  Bd.  5».  S.  191. 

')  Archiv  d.  Heilkunde.  1875,  Bd.  XV  u.  Bd.  XVII,  1876,  Heft  I. 
,       ')  Med.  C'hir.  TraiiHactions.    Bd.  XVII.     (fr.  auch  von  demselben  Autor:   Arch. 
•  '^^ilkunde,   1874.  Heft  H  u.  4,   wo  Schulz  auch  das  Desmoidcarcinom  vom  Binde- 
Jjewebe  ableitete  und  zuji^leich  diesen  Tumor  mit  Hodi|:kin's  Krankheit  identifizierte. 
J  ^Vir  kommen  noch  späterhin  auf  diese  Fra^e  zurück. 
J  Virchow's  Archiv,  Bd.  81,  188(),  .^.  181. 
E  ä  1  ^^^^tsches  Archiv   f.  klin.  Med.,   XXXI,   1882,  p.  875.    Untersuchungen  über 
öaothenirebs  —  Lymphanjfitis  carcinomatosa. 

)  rjas  Endothelcarcinom.     I.-I>.     Erlangen  187(). 
^.,.     )  l-eber  primären  Krebs  des  lleum  et«*.    Virchow's  Archiv,  1888.  Bd.  111,  S.  280. 
*^ominen  auf  diese  Arbeit  noch  späterhin  zurück. 
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E.  Maier,^)  der  die  Hj-pothese  aufstellte,  daß  durch  eine  Art  Fer- 
mententwicklung das  Bindegewebe  zur  Wucherung  und  zur  Pro- 
duktion von  Epithelzellen  angereizt  werde,  einen  Verteidiger. 

Die  Classen'sche  Theorie  (cfr.  S. 251)  fand  weiter  keine  gvo&e 
Verbreitung. 

G.  und  Fr.  E.  Hoggan,*)  die  mittelst  Goldinjektion  bei  einem 
aus  einem  Nävus  her\^orgegangenen  Cancer  die  L}inphgefäße  sicht- 
bar machten,  fanden,  daß  die  Knötchen  um  die  Lymphgefäße  herum- 
wachsen; die  in  die  Gefäße  gelangten  Krebszellen  infizieren  das 
Endothel,  dieses  die  um  die  Geföße  sich  ansammelnden  Wanderzellen, 
die  dann  die  Hauptmasse  des  Carcinoms  ausmachen. 

Auch  Alexander  Belopolsky^)  (Moskau)  bekannte  sich 
als  Anhänger  der  C 1  a  s  s  e  n'schen  Theorie,  und  zwar  stellte  er  sich 
die  Entstehung  des  Krebses  nach  der  Classen'schen  Theorie  fol- 
gendermaßen vor: 

Zuerst  findet  eine  Ektasie  der  Blutgefäße  (Kapillaren)  statt,  dann 
eine  Emigration  farbloser  Blutkörperchen,  die  sich  als  Infiltration 
der  Gewebe  mit  kleinen,  runden,  plasmaaimen  Zellen  darstellen. 

•  Femer  findet  eine  Verstopfung  der  Blutgefäße  mit  farblosen  Blut- 
körperchen statt  und  ebenso  eine  solche  der  Lymphgefäße  =  Thrombose, 
-—  schließlich  eine  Umwandlung  von  Gefäßendothelien  in  Epithelien. 

Noch  im  Jahre  1886  behauptete  Schöbl*)  die  Entstehung  von 
Krebszellen  aus  ausgewanderten  Leukocyten  beobachtet  zu  haben, 
und  Sappey*)  beschuldigte  direkt  die  gi-oßen,  fettig  degenerierten, 
farblosen  Blutkörperchen,  die  er  im  Venenblut  in  der  Umgebung  von 
MeduUarkiebsen  vorfand,  als  Ursache  der  Krebse. 

Hingegen  bekämpfte  Langhans*)  sowolil  die  Kost  ersehe  als 
auch  die  Classen'sche  Lehre. 

Trotz  aller  dieser  Einwände  wurde  die  Waldeyer'sche  Epithel- 
theorie doch  von  der  Mehrzahl  der  deutschen  Autoren  als  richtig 
anerkannt  und  fand  durch  die  Lehrbücher  von  Ziegler,  Birch- 
Hirschfeld,  Orth.  Perls  u.  a.,  und  späterhin  durch  die  speziellen 
Arbeiten  von  Herrmann  und  Lesur,")  Scliuchart,*)  G.  Hauser**) 
u.  a.  allgemeine  Verbreitung. 

Auch  V  i  r  c  h  0  w.^®)  der  Hauptgegner  der  W  a  1  d  e  y  e  r  sehen  Lehre, 
mußte  schließlich  in  dem  gegen  Klebs  gerichteten  polemischen  Artikel 
zugeben,  daß  die  Cellularpathologie  auif  Zuwachs  berechnet  sei,  indem 
er  au  der  betreffenden  Stelle  sagt: 

„Herr  Klebs  irrt  sich,  wenn  er  annimmt,  die  Auswanderung  der 
farblosen  Blutkörperchen,  die  Entwicklung  der  Krebszellen  aus   prä- 

^)  Ueber  sarkomatöse  imd  krebsige  Dej^eneratioii  uud  über  Krebsbilduntr  über- 
haupt.   Virchow's  Archiv,  Bd.  70,  p.  8/8. 

'^)  Etudes  sur  le  role  den  lymphutiques  de  la  peau  daiis  Tinfectioii  rancereiise 
(Arch.  de  Physiol.  norm,  et  pathoi.,  11,  Serie  VII,  p.  284.) 

^)  Die  Eiitwickhm^sgfeschichte  und  Theorie  der  krebsigen  Entartung  der  (ie- 
webe.    Moskau  1881.    (28  S.  8^) 

♦)  Deutsche  med.  Wochenschrift.  188G.  Nr.  50, 

*i  Recherches  sur  le  Cancer  (Comptes  rend.,  T.  97.  Nr    14). 

")  Archiv  f.  Gynäkologie.  1875,  Bd.  8. 

')  Contribution  ä  l'anatomie  des  epitheliomas  de  la  mamelle.  Jouru.  de  lanat. 
et  de  la  physiol..  1885,  T.  21,  p.  100. 

*)  Volkmanns  Sammlung  klin.  Vorträge.  1885,  Nr.  257. 

•)  Das  chronische  Magengeschwür,  sein  Veruarbungsprozeß  und  dessen  Be- 
ziehung zur  Entwicklung  des  Magencarcinoms.     Leipzig  1883.    (7  Tafeln.) 

^^)  Krankheitswesen  uud  Krankheitsursachen.     Virch.  Arch.,  Bd.  79.  1880,  8.  5. 
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existierenden  Kpithelzelleo.  oder  gar  die  Bakterien  seien  un^reeiicnet, 
als  ein  Zuwachs  betrachtet  zu  werden.  Wie  sonderbar!  Zellen  ans 
dem  Blnt  wandern  ans  nnd  machen  allerlei.  Zellen  des  Epithels 
wuchern,  bis  ein  Krebs  da  ist,  Bakterien,  d.  h.  kleinste  Sonder- 
organismen, mindestens  von  der  Dignität.  wenn  nicht  mit  der  Ans- 
stattang  von  Zellen,  erzeugen  Störungen.  —  sind  das  nicht  lauter 
cellulare  Vorgange?" 

Allein  ganz  befreunden  konnte  sich  Virchow  nicht   mit  dei 
Epitheltheorie,  und  noch  im  Jahre  1884  erhebt  er  Kinw&nde  gegeii  ,    ^^ 

dieselbe,^)  indem  er  als  Beispiel  gegen  diese  Theorie  die  Beobachtung  an-  '^ 
führt,  daß  er  z.  B.  Epidermisinseln  auf  großen  Hautgeschwüren.  welche  voi 
der  nmgebenden  Epidermis  ganz  getrennt  waren,  habe  entstehen  sehen.] 

^Ich  meinerseits,-   sagt  er  iS.  430).  „bin  noch  jetzt  übenei 
daS  auch  Geschwülste  von  epithelialem  Bau  durch  Metaplasie  aus] 
Geweben  der  Bindegewebssubstanz  hervorgehen  können.'' 

Er  beobachtete  z.  B^  wie  bei  einem  Gallertkrebs,  der  außerhalb' 
der  Schleimhäute  versetzt  worden  war.  im  Xetz  neue.  Epithel  ent- 
haltende Alveolen  aus  den  Läppchen  des  Fettgewebes  sich  entwickelten! 

Unter  Metaplasie  verstand  Virchow  eine  Persistenz  der 
Zellen  bei  Veränderung  des  Gewebscharakt ers. 

Das  subkutane  Schleimgewebe  des  Fötus  z.  B.  findet  sich  beim 
Erwachsenen  nicht  mehr,  aber  es  lebt  fort  in  einer  anderen  Gestalt, 
nämlich  als  Fettgewebe. 

Aehnlich  verhält  es  sich  auch  mit  dem  Zeitkiiorpel.  der  aufhört 
zp  existieren,  aber  seine  Elemente  bestehen  fort  als  Mark-  oder 
Knochenkörperchen. 

In  diesen  Wechselgeweben  finden  wir  (Cellularpath.  S.  70)  also 
eine  Persistenz  der  Zellen  bei  Veränderung  des  Gewebseharaktei-s. 

Diesen  Voi-gang  nannte  Virchow  also  eine  Gewebsumwandlung, 
Metamorphose.  Metaplasie. 

Bis  in  die  neueste  Zeit  hinein  verhielt  sich  Virchow  gegen 
die  Epitheltheorie  ablehnend.  In  dem  Artikel:  Zur  Diagnose  und 
Pro^ose  des  Carcinoms*)  erklärte  er  die  Frage,  ob  das  Epithel 
der  Krebsalveolen  von  präexistierendem  Oberflächenepithel  abzuleiten 
sei  oder  ob  es  primär  aus  den  tieferen  Schichten  entstanden  sei, 
als  unentschieden. 

Auch  die  Anhänger  der  Epitheltheorie  erkannten  nicht  alle 
Schlußfolgerungen  und  Definitionen,  die  Waldeyer  auf  (:lrund  der 
Epitheltheorie  gab,  als  richtig  an. 

Besonders  wurde  die  Definition  Wald ey ers,  daß  dasCarcinom 
^iöe  ^atypische,  epitheliale  Neubildung"  wäre  (cfr.  S.  240),  einer 
heftigen  Kritik  unterzogen. 

Als  Erster  trat  gegen  diese  Definition  ein  Anhänger  der 
^  Ost  ersehen  Lehre,  nämlich  Richard  Schulz,**)  auf,  der  den 
Nachweis  geführt  zu  haben  glaubte,  daß  das  Desmoidcarcinoni  eine 
^^vpische  Bindegewebsneubildung  wäre. 

Aber  auch  die  Verteidiger  der  Epitheitheorie  stießen  bei  dieser 
Definition    des   Krebses    auf  Schwierigkeiten.     Schon   der    einfaclie 

„      *)  Ueber   Metaplasie.     Vortrag    auf    «lern    inteniationaleu    uu'cliz.    Konj^rreli    in 
^openhaffen.    Virchow's  Archiv.  Bd.  97,  1884,  S.  410. 

')  Virchow'8  Archiv.  W^,  Bd.  111.  S.  l. 

*»  Archiv  der  Heilkunde.  1874,  Heft  8/4. 
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„Clavus/*  der  doch  auch  ein  Gebilde  von  einer  atypischen  Epithel- 
nenbildun|2^  repräsentiert ,  widerspracli  der  W  a  1  d  e  y  e  r'schen  De- 
finition. 

Man  half  sich  bei  der  Erkläiiing  dieser  Gebilde  damit,  daß  man 
auf  die  Thiersch'sche  Theorie  von  dem  Zustandekommen  des  Krebses 
zurückgriflF. 

So  glaubte  z.  B.  von  Bergmann/)  den  Unterschied  zwischen 
Krebs  und  Hühnerauge  darin  zu  finden,  daß  beim  Krebs  das  Binde- 
gewebe mitwuchert;  beim  Hühnerauge  dringen  auch  Epithelien  in 
die  Tiefe,  aber  das  Bindegewebe  wird  verdrängt.  Es  spielt  sich 
hierbei  ein  ähnlicher  Vorgang  ab,  wie  bei  der  Bildung  der  fötalen 
Organe.  Hier  hält  der  Prozeß  bestimmte  Grenzen  inne,  beim  Krebs 
aber  handelt  es  sich  um  eine  ziellose  Wucherung.  Auch  sonst  stellte 
sich  von  Bergmann  in  bezug  auf  die  Entstehung  des  Krebses 
vollständig  auf  den  Thiersch'schen  Standpunkt.  Das  Bindegewebe 
erleidet  eine  Schwächung,  und  alle  Momente,  welche  das  Gleichgewicht 
zwischen  Epithel  und  Bindegewebe  stören,  müssen,  nach  von  Berg- 
mann, als  Ursache  des  Krebses  betrachtet  werden. 

Am  eingehendsten  beschäftigte  sich  jedoch  speziell  mit  dieser 
Frage  Carl  Friedländer.^) 

Er  war  ein  unbedingter  Anhänger  der  Epitheltheorie.  Epithel 
kann  nur  aus  präformiertem  Epithel  entstehen  und  die  von  einzelnen 
P'orschern,  z.  B.  von  Arnold^)  und  Virchow,^)  mitgeteilten  Be- 
obachtungen von  den  inselförmigen  Epithelhaufen  in  Granulations- 
geweben haben  keine  Beweiskraft,  da  auch  diese  anscheinend  isolierten 
j  y^  Epithelien  nur  von  losgetrennten  Epithelien  aus  dem  Mutterboden 
■^ "  entstehen. 

\jO  /^       Friedländer   machte   seine   Epithelstudien   hauptsächlich    an 

j{i^i^  [    granulierenden   und   ulcerierenden   Flächen,    die   keine   Heiltendenz 

\j,v>C  \     zeigten.     In   Fistelgängen   konnte   er  oft  typische  Epithelnetze   be- 

^  V^  obachten.    Die  Epithelien  dringen  in  fein  verzweigten  Sprossen  auch 

in  die  Tiefe. 
\  Eine  Epithelwucherung  kommt  nach  Friedländer  überall  da 

vor,  wo  das  Epithel  mit  einer  freien,  nicht  epithelbeklei- 
deten Oberfläche  in  Berührung  kommt. 

Atypische  Epithehvucherung  konnte  Friedländer  auch  beim 
Lupus  konstatieren.  Auch  bei  dieser  Krankheit  kommen  Epithel- 
inseln vor,  so  daß  anatomisch  der  Lupus  oft  nicht  vom  Gancroid 
unterschieden  werden  kann.  Nur  der  klinische  Verlauf  entscheidet. 
Ebenso  fand  F  r  i  e  d  1  ä  n  d  e  r  bei  der  Lepra  derartig  atypische  Epithel- 
wucherungen. 

Solche  atypischen,  ei)ithelialen  Bildungen  konnte  späterhin 
Zieler^)  in  den  Papulae  circumvallatae  der  menschlichen  Zunge 
regelmäßig  nachweisen.  Weit  verzweigte  Epithelzapfen  mit  Epithel- 
perlen fand  Ziel  er  bei  normalen  Papillen;  nur  die  Reaktionser- 
scheinungen in  der  Umgebung  fehlten. 

Diese  Befunde  liatte   allerdings  schon  vor  Ziel  er  Seh  äff  er®) 


^)  Ursprung  des  Krebses  (Festrede  Dorpat,  12.  Dez.  1875). 

'')  Ueber  Epithehvncheruiiff  nud  Krebs.     Straßburg  1877,  57  S.  mit  2  Tafeln. 

^)  Virchow's  Archiv,  Bd.  47. 

♦)  Cfr.  8.  287. 

"*)  Mediz.  Gesellschaft  in  Göttingen,  2.  Mai  1901. 

•)  Wiener  Sitzungsberichte,  Abt.  III,  Bd.  106. 
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beschrieben,  doch  glaubte  letzterer,  diese  als  Anfanp:  eines  (-arcinoms 
deuten  zu  müssen,  was  Ziel  er  bestreitet. 

Atypische   Epithel  Wucherungen   konnte   auch   P  i  n  d  i  k  o  w  s  k  i  ^) 
bei  einem  Naevus  pigmentosus  cyst.  der  Bindehaut  nachweisen. 

Die  atypische  Epithelwucherung  reicht  also  allein  zur  Diagnose 
,Krebs"  nicht  aus.  Das  Epitheliom  ist  nach  Friedländer  ein  rein 
anatomischer  Begriff^  und  bedeutet  einen  Tumor,  der  im  wesent- 
lichen aus  epithelialer  Substanz  besteht. 

Jeder  Krebs  ist  wohl  eine  atypischeEpithelb'ildung, 
aber  nicht  jede  atypische  Epithelbildung  Krebs! 

Friedländer  definierte  den  Krebs  (S.  33)  als  eine  Neubildung  von 
lokal  fressendem  Charakter,  der  dann  noch  eine  allgemeine  Infek- 
tiosität zukommt.  Charakteristisch  für  Krebs  ist  der  alveoläre  Bau 
and  die  Malignität.  Die  anatomische  Diagnose  allein  ist  also  nicht 
ausreichend,  die  klinische  ist  mindestens  von  derselben  Wichtigkeit,  — 
eine  Ansicht,  die  auch  schon  von  anderen  Forschern,  z.  B.  von  B  i  1 1  - 
rot  h.*)  ausgesprochen  ^^llrde. 

>5olange  die  Geschwulst  nicht  Metastasen  bildet  und  kein  Weiter- 
fressen  stattfindet,  will  Friedländer  die  Bezeichnung  Epitheliom 
angewendet  wissen. 

Erst  das  destruierende  Epitheliom  wird  wim  Cancer. 
Die  Thiersch-Waldeyer'sche  Epitheltheorie  allein  ist  also 
zur  Krklärung  für  die  Entstehung  des  Krebses  nicht  ausreichend;  denn 
nach  Friedländer  sieht  man  ja  auch  bei  Lupus  und  Lepra  atypische 
Epitliel Wucherungen  auf  die  Cutis  beschränkt  bleibend.  Ueberall  da, 
}vo  Beizzustände  vorkommen  (Phtisis,  Lebercirrhose),  kommen  auch 
in    epithelialen  Partien  AN'ucherungsprozesse  vor. 

Die  atypische  Epithelwaicherung  hat,  nach  Friedl ander, 
überhaupt  nichts  Pathologisches  an  sich.  Wir  beobachten  sie  überall 
^^-  wo  innerhalb  oder  in  der  Nachbai^schaft  der  das  Epithel  tragenden 
Membranen  Neubildungsvorgänge  sicli  abspielen,  welche  zur  Bildung 
^'^^n  <4ranulationsgewebe  oder  von  spezifischer  Tumorsubstanz  führen. 
AVeshalb  aber  gerade  beim  Krebs  eine  Wucherung  in  die  Tiefe 
"?^*l  nicht  nach  der  Oberfläche  stattfindet,  —  dattw  ist  eine  Erkläning 
bi2<||^|.  nieht  gefunden  worden. 

^  Ks  muß  noch   ein  anderes  Moment   hinzukommen ,   welches  die 
M-i^Uj^rnität  hervorruft. 

^Ob  die  Krebszellenstränge  und  Alveolen."  sagt  Friedländer 
\^-  37),  ,. veränderte  Lymphgefäße  darstellen,  deren  Fhidothel  sich  ent- 
•**Pr^chend  umgewandelt  habe,  oder  durch  Epithel  Wucherung,  oder 
.  ^^^cli  direkte  Umwandlung  aus  Bindegewebszellen,  oder  wie  sonst 
'J^^^^er  zustande  gekommen  sind,  —  nicht  darauf  kommt  es  an.  ob 
*|*^^  L^erüstwerk  und  die  (Gefäße  neuer  oder  alter  Bildung  sind,  — 
ausf^  sind  alles  Fragen  von  morphologischem  Charakter,  deren  l'nter- 
^^^liung  erst  in  zr^'eiter  Reihe  interessiert.  Das  alles  ist  noch  keine 
1  lieorie  des  Krebses." 

Das  schrankenlose  Wachstum,  —  die  Malignität  <les  Krebses  hatte 

■^^ine  der   bisherigen    Theorien    zu    erklären    vermocht,    wt»der   die 

»^Jj^togenetische  Heterologie  (Cm Wandlung  von  Bindegewebszellen   in 

^'-Vitliekellen),  noch  die  atypische  Epitheltheorie,  deren  rnrichtiirkeit 

*)  Archiv  für  Augenheilkunde.  Btl.  42. 
*)  1.  c  S.  269. 

^oHf.  Die  Lehre  von  der  Krebskrankheit.  1*^ 
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Friedländer  nachgewiesen  hatte.    Die  Cellularpathologie  reichte 
also  zur  Erklärung  dieses  Problems  nicht  aus. 

Vom  morphologischen  Standpunkt  war  durch  die  Epitheltheorie 
eine  feste  Basis  geschalFen  worden,  aber  mehr  fiir  die  Forschungen 
der  pathologischen  Anatomen,  als  für  den  Kliniker,  und  so  stehen 
wir  auch  zu  dieser  Zeit  noch,  in  bezug  auf  die  Aetiologie  des 
Krebses,  vor  einem  ungelösten  Kätsel. 

Der  Ausbau  der  Bindegewebs-,  Epithel-  und  Endothel-  resp.  Leuko- 
cytentheorie  in  der  Krebspathologie  war  hauptsächlich  ein  Werk 
deutscher  Forscher. 

Betrachten  wir  nun,  wie  sich  die  ausländischen  Krebsforscher, 
besonders  die  französischen,  die  doch  vorher  eine  führende  Rolle 
in  der  Krebsforschung  einnahmen,  zu  diesen  von  der  deutschen 
Schule  ausgehenden  Lehren  stellten. 

Auch  hier  finden  wir,  ebenso  wie  in  Deutschland,  Anhänger 
der  mannigfachsten  Theorien. 

Der  Unterschied  in  der  Auffassung  der  Zellbildung  zwischen 
den  französischen  und  deutschen  Autoren  war  jedoch  der,  daß 
erstere  teilweise  noch  auf  dem  Boden  der  Blastemtheorie  standen. 
So  glaubten  noch  im  Jahre  1865  Robin  V)  und  Cornil^)  an  die  freie 
Zell-  resp.  Kernbildung  (generatio  aequivoca  =  autogenese  Ro bin),  und 
Paul  Broca^)  verteidigte  selbst  noch  nach  den  Arbeiten  eines 
Virchow,  T  hier  seh  und  Waldeyer  die  Blastemtheorie.  Nach 
Broca's  Ansicht  können  sich  organisierte  Teile  aus  amorphen  Ex- 
sudaten bilden.  Alle  I^rodukte  des  Organismus  machen  erst  einen 
amorphen  Zustand  durch.*) 

„Tonte  production  organisee  se  forme  aux  döpens  d'un  blasteme."* 

Welcher  Art  dieses  Blastem  ist.  haben  wir  schon  an  einem 
anderen  Orte  iS.  161 )  auseindergesetzt.  Durch  eine  ,,force  metabolique- 
werden  alle  normalen  und  i)athologischeu  Erscheinungen  hervorgerufen. 

Aus  dem  Blastem  entstehen  die  Zellen.  Die  Präexistenz  der 
Zellen  leugnet  Broca.  Es  kann  auch  Gewebe  direkt  aus  dem  Blastem 
entstehen. 

Abgesehen  nun  von  dieser  Kückständigkeit  der  französischen 
Autoren  in  dei*  Zelllehre,  fand  die  Vi  rcho  w'sche  Jiehre  von  der 
Entstehunjr  der  Krebszellen  aus  dem  Bindegewebe  den  meisten  An- 
klan<r  und  die  meiste  A'erbreitung. 

Noch  im  Jahre  1879  tinden  wir  unter  den  französischen 
Autoren  Anhänger  der  \' ircln»  w'sclien  Bindejrewebstheorie,  die  diese 
Lehre  als  die  einzig  richtijre  anerkannten. 

Chambard^i  z.  B.  beobachtete  ein  Hautcarcinom.  welches  sich 
in  einem    angeborenen   .Alolluscum    befand;   er   kam   zu   der   Ansicht, 

'i  Jouru.  de  I* Anatomie  et  <le  la  Physinloo;!,».  T.  II.  p.  26t>,  186;'). 

*;  Coiitributiuiis  ä  Ihistoire  de  (lev»'luiiiMiii»nt  histol.  des  turaeurs  epitheli- 
ales. iSd'). 

^1  Traitr   des   Tuuieiirs.     Paris  IH^UUU».    \w\   V.  Asselin.     Der    1.  Band    (51).')  .^ 
dieses  ausicez«MrhiH'ti'ii  Werkes   erschien  iiu  .lalirt-   lS(i()  und  enthält  die  allir-  Patho 
lojri«*.   Theorien    und    Heliandhiuic   der  (ieschwülste     hesonders   des   Krebses,     jid.  I 
(5H8S.,   erschien    ini    Jahre  180H    und   l^ehandelte   die   (vsten.    Adenome.   Odoutom 
Lipdnie.     (tr.  aiieli  S.   IIS  und  S.   1<>4. 

•*)  Bd.  J.  S.  4(>. 

••    Note    sur   un   i'as   de   eaneer  ]>rinntit  <!♦-  la  i)eau    Travaux  dn  labor.  d'hist 
loj^ie  du  C-.llewe  de  France.   iSTi^SO.  \^.  'X)-Vl'>.  I'l.   IV'. 
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daß  das  A\'achstum  des  Cancers  stattfinde  dnrcli  Tm Wandlung  der 
Bindegewebszellen  in  der  Xachbarscliaft,  und  daß  der  Tumor  selbst 
seine  JEntstehung  diesem  (Tewebe  verdankt. 

Vollständige  Anhänger  der  Epitheltheorie,  d.  h.  also  solche,  die 
anf  dem  Walde3'er sehen  Standpunkt  stehen,  daß  alle  Carcinome 
aus  präexistierenden  Epithelien  sich  entwickeln,  —  finden  wir  unter 
den  französischen  Forschern  nur  wenige ;  L  a  b  o  u  1  b  e  n  e  *)  z.  B. 
war  einer  der  wenigen  Autoren,  die  die  Epithelialtheorie  verteidigten. 

Allerdings  nannten  die  französischen  Autoren,  die  sich  zur 
Epitheltheorie  bekannten,  alle  (-arcinome  Epitheliome. 

Mit  dieser  Bezeichnung,  die  früher,  wie  wir  gesehen  haben,  nur 
für  das  Chancroid  angewendet  wurde,  wollten  die  französischen 
Forscher  solche  Geschwülste  belegen,  welche  ihre  Entstehung  einer 
abnormen  Wucherung  der  Ei)ithelzellen  (der  äußeren  Haut  und  der 
Schleimhaut)  verdanken.  So  fjißte  z.  B.  Ch.  Robin  das  Encephaloid, 
<len  8qnirrhe  und  das  Cancroid  unter  dem  Namen  Epitheliom  zu- 
sammen. 

Wir  müssen  diese  AA'andlung  in  der  Krebsbenennung  bei  den 
Franzosen  im  Auge  behalten,  um  nicht  irrtümlichen  Auffassungen 
zw  verfallen. 

Teilweise  Anhänger  der  Epitheltheorie  waren  besonders  Cornil,  ^) 
Ranvier^)  und  Demouchy.*)  welche  den  Krebs  als  eine  epitheliale 
Neubildung  ansahen,  die  sowohl  von  den  Drüsen,  als  auch  vom  Binde- 
gewebe ihren  I.'rsprung  nehmen  kann. 

Nach  Cornil  verschwindet  beim  Drüsenkrebs  die  Wandung  der 
IWsen,  und  es  findet  eine  abundante  Zellwucherung  in  das  GeAvebe 
^tatt.  Diese  Zellen  liegen  frei  nebeneinander  in  einem  Netzwerk  von 
Bindejrewebsbalken  und  erzeneren  so  den  alveolären  Bau. 

Auch  in  si)äteren  Arbeiten  betonen  Cornil  und  K  an  vi  er*) 
^^sonders  die  Wichtigkeit  des  Stromas  beim  Carcinom.  Dieses 
!*ei  der  Typ  des  Bindegewebes,  während  das  Epitheliom  der 
T}1>  des  Epithelgewebes  wän».  Das  Stroma  enthält  die  ernäh- 
renden Bestandteile  der  ( Geschwulst,  (lefäße  und  Lymphgefäße. 

I>ie  Lymphzwischeni'äume  im  Bindt^gewebe  vergrößern  sich  und 
bilden  unregelmäßige  Alveolen  mit  anastomisierenden  Ausläufern. 

«Le  carcinome,"  satren  die  Autoren,  ,.(»st  une  tumeur,  composee 
dun  stroma  fibreux,  limitant  des  alveoles.  (\\ü  ftu-ment  par  leui'S 
^'^^mmunications  un  Systeme  caverneux:  ces  alveoles  sont  rem])lies  de 
^ellnles  libres,  les  uiies  par  iap]»ort  aux  autres,  dans  un  liquide,  plus 
^^n  moins  abondant." 

l^er  Tumor  wäclist  aus  sich  heiaus.  oder  durch  kontinuierliches, 
J^der  diskontinuierliches  Kr<rn*ifen  der  Nachbargewebe.  Die  Drüsen 
J»rau(b(aii  nicht  immer  carcinomatös  zu  entarten  und  zeiiren  oft  nur 
**^ne  entzündliche  Reaktion. 

t^ie  französischen  Fi^rscher  standen  aber  zu  dieser  Zeit,  wie 

Nniivcaiix  t'lt'ments  irauat.  {»atlinl.  Paris  \H1\). 
''!.«•.  S.  2130.  Ctr.  auch:  a;  l{rrli»nljf<i  sur  la  j«tnirtur»*  d»-  la  inu(|Ueusi>  du 
'.'  "^^^i'i  -lonrn.  de  I'aiuit  .  IWU.  j».  'i\H{\':  hi  M»''ni.  xur  ]v<  tunieurs  ♦'•pithrlialcs  du 
'"^  ^'  1  Uterus  tJtuiru.  de  l'anat..  l^iU.  |».  472  tt'.  u.  r>27  tt  :  «i  Sur  la  produrtion  dfs 
tnm^-nN  npitheliales  sur  It-s  nrrts  .fourn.  d.-  Tanat..  1?<B4.  \k  IS3  :  d  Artikel  ..Carci- 
"""^"*-.l»irt.  I)echaml)r.-,  ]k  M'A. 

"J  -^fiurnal  de  rAuatoinic  « t  d«*  la  l*liy'<ioloj»'ir.   18<)r». 
/  L"»''pitln*lioin«'  paviui»'ut«'ux.     rari<  l^?<i7.  uiit  2  TatVlu. 
'  Manuel  d'Histolotr.  jKitl»«»!..  ls7H. 
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wir  schon  vorhin  erwähnt  haben,  fast  alle  noch  auf  dem  Boden  der 
Blastemtheorie.  Als  diese  nun  durch  die  Arbeiten  Virchow's  und 
seiner  Schüler  stark  erschüttert  wurde,  griff  R  o  b  i  n .  der,  wie  wir 
schon  an  einer  anderen  Stelle  erörtert  haben  (S.  227),  einer  der 
ersten  Autoren  war,  der  den  epithelialen  Ursprung  vieler  Geschwülste 
betonte,  auf  eine  andere  Hypothese  zur  Stütze  der  Blastemtheorie 
zurück. 

Er  behauptete,^)  daß,  wenn  der  Krebs  entsteht,  das  aus  der  Ver- 
flüssigung der  Embryonalzellen  hervorgehende  Blastem  schon  vor- 
handen ist,  und  dann  geht  die  Substitution  der  dem  Tumor  eigenen 
Elemente  für  die  normalen  des  Gewebes,  in  welchem  er  entspringt, 
vor  sich. 

Diese  Robin'sche  Substitutionstheorie  fand  allerdings 
nicht  viel  Anhänger. 

Die  meisten  französischen  Autoren  huldigten  der  sogenannten 
,,Theorie  mixte",  d.  h.  der  Entstehung  des  Krebses  sowohl  aus  dem 
Epithel,  als  auch  aus  dem  Bindegewebe.  Die  erste  Art  bezeichneten 
sie  also  als  „Epitheliom",  das  dem  Waldeyer'schen  Carcinom  ent- 
sprach, die  zweite  Art  nannten  sie  „Carcinom",  entsprechend  der 
V  i  r  c  h  0  waschen  Theorie  von  dem  Ausgangspunkt  des  Krebses. 

Labbe  und  Coyne^)  und  Lance raux'*)  waren  Anhänger 
dieser  Theorie  mixte. 

Die  Abstammung  des  Krebses  von  den  Endo-  und  Perithelien 
der  Blutgefäße  verteidigte  Demieville*)  (Assistent  von  Lang- 
hans in  Bern). 

Die  englischen  Autoren  faßten  den  Begriff  Krebs  nicht 
präzise  genüge  Unter  „Cancerous  growth"  verstanden  sie  alle  mög- 
lichen Neoplasmen,  wie  Lymphom,  Sarkom  etc. 

Die  deutschen  Forschungen  blieben  auch  hier  nicht  ohne 
Einwirkung;  allein  keine  von  den  aufgestellten  Theorien  über  die 
morpliologische  Entstehungsart  des  Krebses  hatte  hier  die  Oberhand 
gewonnen. 

Wir  finden  unter  den  englischen  Autoren  noch  im  Beginn 
der  80er  Jahre  Anhänger  der  Hindegewebstheorie.  z.  B.  in  Creii^h- 
toii.'^)  Dieser  Forscher  behauptete,  daß  das  in  AVucherung  geratene 
Di'Usenepitliel  die  Membrana  propria  durch))richt  und  das  umgebende 
(iewebe  infiltriert.  Dann  aber  wandeln  sich  die  Bindegewebszellen 
durch  Infektion  von  seilen  dieser  Epithelzellen  in  Krebszellen  um, 
und  da  dies  an  vielen  Punkten  selbständig  vor  sich  geht,  so  entsteht 
der  alveoläre  Bau.   (Cfr.  auch  die  Infektionstheorie  von  Maier  S.  204.) 

Die  E])itlielialtlieorie  allein  hatte  nocli  keinen  Eingang  bei  den 
e  n  g  1  i  s  c  h  e  n  Krebsforschern  gefunden.  I  )ie  meisten  Autoren 
huldigten  auch  hier  einer  ,.Theoi'ie  mixte**,  und  besonders  erfreute 
sich  neben  der  Ki)itlielialtheorie  die  Classen'sche  Lehre  großer  Be- 
liebtheit. 

\\'ood  ward")  z.  B.   schloß  sich  vollständig»'  der  Cl assen'schen 


Vi  Artikel  Caiioer.     Dict.  \m:\ 

^j  Tmite  des  timieiirs  beiiiyfin's  du  sein.     Paris  187(). 

^}  Traite  d'Auat.  imthol.     ]';\ris  ISTl^. 

*)  Teher  die  Piiriiieiittircke  der  Haut.     Vircliuw's  Archiv.    Bd.  81.  188(),  S.  Hm. 

•'•)  Oll   the    intVc'tion    of  tlie  coniiective  tissue  in  sfirrhous  Cancers  of  the  })reast 

(Jourii.  of  aiiat.  and  physiol..  XIV.  \).  29 1. 

*)  8mitbonian  uiiscell.  collect.  2<)()  (ctr.  Si-hinidt's  Jahresber..  Bd.  ISoi. 
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Theorie  von  der  Entstellung  der  Krebszellen  aus  ausgewanderten, 
weißen  Blutzellen  an,  während  George  Thin^j  Anhänger  der 
Epithel-  und  der  Classen'schen  Theorie  war. 

Auf  den  Virchow'schen  Standpunkt,  daß  ein  f^pitheliom  erst 
dann  entstehe,  wenn  die  A\'ueherung  die  Grenzen  des  betreffenden 
Gewebes  überschritten  hätte,  stellte  sich  H.  Arnott.-i  Die  Kost  er- 
sehe Theorie  fand  einen  Vertreter  in  Hogyan,^)  der  eine  carci- 
nomatöse  Umwandlung  der  Lymphendothelien  beobachtet  haben  wollte. 

Bemerkensweit  aus  dieser  Zeitepoche  der  englischen  Krebs- 
forschung ist  eine,  von  Campbell  de  Morgan,*)  einem  hervor- 
ragenden englischen  Chirurgen,  aufgestellte  Theorie,  die  allerdings 
erst  viel  später,  wie  wir  noch  weiterhin  sehen  werden,  von  G  r  a  w  i  t  z 
und  seinen  Schülern  ausgebaut  wurde.  Morgan  ist  ein  Verteidiger 
der  lokalen  Entstehung  des  Krebses.  Charakteristisch  für  den  Be- 
mn  der  Erkrankung  wäre  die  regellose  Anhäufung  von  großen 
Zellen,  die  ohne  Membran  vom  Nachbargewebe  abgesondert  sind. 
Morgan  hält  diese  Zellen  für  embryonaler  Natur  und  nennt  sie 
Schlummerzellen,  die  durch  einen  Reiz  ei*st  zur  Wucherung 
angeregt  werden. 


Das  Endotheliom.    Weitere  Modifikation  der  Beiiiak*sohen  Keim- 
blitterlehre.    Genanere  Untersncliangeii   über  die  Abstammung 

des  Endothels  und  Epithels. 

Trotzdem  die  Epitheltheorie  alle  übrigen  Theorien  verdrängte, 
^hien  die  Virchow'sche  Lehre  doch  noch  eine  scheinbare  Stütze 
in  dem  Endothel  krebse  zu  linden,  dessen  histogenetischer  Ur- 
^Pning  aus  den  Lymphgefäßendothelien  von  guten  und  sorgfältigen 
Beobachtern  nachgewiesen  werden  konnte. 

Wir  haben  gesellen,  wie  Küster  den  Nachweis  zu  führen 
versucht  hat,  daß  alle  Carcinome  von  den  Endothelien  der  Lymph- 
gefäße ihren  Ausgangsi)unkt  nehmen,  durch  direkte  Umwandlung 
der  Endothelien  in  Epithelien;  —  wir  haben  ferner  gesehen,  daß 
^Valdeyer  die  Köster'sche  Lehre  zu  widerlegen  suchte,  ob- 
wohl er  die  Möglichkeit  nicht  bestritt,  daß  auch  in  seltenen  Fällen 
vom  Endothel  eine  i^eschwulst  ausgehen  könne,  jedoch  handle  es 
^ich  dann  nicht  um  ein  Carcinom,  sondern  um  ein  ,,Lymphangioma 
medulläre-*. 

Es  kamen  dann  viele  kasuistische  Mitteilungen  über  (Teschwülste, 
<l.ie  von  den  Endothelien  ihren  l^rsprung  nehmen;  bald  aber  regten 
^\^^  auch  Zweifel  über  dit^  echte  (lescliwulstnatur  dieser  pathologischen 
^^ff^cheimmgen.  Neelsen  (S.  285)  hielt  den  Endothelkrebs  für  eine 
-Infektionsgeschwulst",  bei  der  die  Kndothelzelle  durch  einef^ntzündung 
^/^.Ort  un<i  Stelle  sich  umwandle,  und  diese  Aiischauung  fand  bei 
Klinikern  und  Anatomen  großen  Anklang. 

l'nter  den  verschiedenaitigsteu  Bezeichnungen  wurden  nun  diese, 

^  Brit.  med.  .I(nirii.,  1.  Ai»ril  187r». 

')  r-ancer  iU  varieties.  tht'ir  histolnirv  aiul  cliajj:ii()'*is.  Loiuldii  1872  Med.  Times 
•diKKiaz.  20.4.  1872,. 

*i  Transact.  of  pathol.  S<.c.  XXIX.  p.  H84. 

*,t  1811— 187r».  Wir  konnntii  auf  di»*sen  K(trsclit.T  bald  u«»<*h  au^tTihrlicher  zu- 
rück.   The  ori^n  ot  ••aucfT.     Londuu  1872. 
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von  den  Endothelien  ausgehenden  Tumoren  beschrieben.  W  a  1  d  e  y  e  r  M 
nannte  eine  solche  Geschwulst  Lyinphangioraa  medulläre,  —  als 
Pleuritis  carcinomatosa  wurde  sie  von  Perls*)  beschrieben,  —  als 
Ljmphangitis  carcinomatosa  von  Schottelius,^)  als  LjTnphangitis 
proliferans  von  Schweninger,*)  als  Lymphangitis  hyperplastica 
von  Baum  garten,*)  der  bei  einfachen,  entzündlichen  Prozessen 
eine  eigentümliche  Veränderung  der  LjTnphgefäßendothelien  der 
Darmwand  beobachtete,  wobei  dieselben  ein  epithelähnliches  Aussehen 
erhalten  sollen. 

Erst  in  neuerer  Zeit  wurde  ^\ieder  die  echte  Geschwulstnatur 
dieser,  von  den  Jindothelien  ausgehenden  Affektionen  betont. 

Die  Schwierigkeit  der  Lösung  dieser  Frage  beruhte,  wie  wir 
gesehen  haben,  hauptsächlich  darin,  daß  man  bis  jetzt  noch  allgemein 
an  der  von  Remak  und  His  begi-ündeten  Keimblätterlehre  fest- 
hielt. Hielt  doch  noch  im  Jahre  1887  Alberts^)  eine  rationelle 
Einteilung  der  Geschwülste  nur  auf  Grund  der  His'schen  Drei- 
keimblätterlehre für  möglich ;  demnach  teilte  er  die  Geschwülste  ein : 
I.  in  Epitheliome  (Papillome,  Adenome,  Cysten,  Carcinom): 
II.  in  Bindegewebstumoren  (Fibrom,  Lipom,  Chondrom,  Osteom, 

Sarkom,  Angiom,  Mvom,  Xeurom,  Gliom)  und 
IIL  in  Misch-  und  teratoide  Geschwülste. 

Dieselbe  Einteilung  machte  auch  Ziegler  noch  in  der  7.  Auf- 
lage seines  Lehrbuchs  der  allgemeinen,  pathologischen  Anatomie, 
nur  daß  er  die  zweite  Gruppe  direkt  A'on  dem  mittleren  Keimblatt 
ableitete,  obwohl,  wie  wir  bald  sehen  werden,  auch  vom  mittleren 
Keimblatt  Epithelien  hervorgehen. 

Auf  dieser  Lehre  fußte  ja  aucli  die  von  T  hier  seh  und 
Waldeyer  aufgestellte  Epithelialtheorie,  und  es  war  nach  diesen 
Autoren  fast  ausgeschlossen,  daß  auch  vom  Endothel,  das  vom 
mittleren  Keimblatt  seinen  Ursprung  nahm,  ein  echtes  Carcinom  sicli 
entwickeln  könne. 

Eine  Modifikation  hatte  diese  Keimhlattlehre  schon,  wie  wir 
gesellen  haben  (S.  25(V),  durch  Bambeke  und  (roette  erfahren, 
indem  letzterer  z.  B.  bei  der  P'orelle  aus  dem  umgeschlagenen,  oberen 
Keimblatt  aucli  das  mittlere  hervorgehen  läßt. 

Kiue  vollständige  l^mwälzung  in  der  liehre  von  den  Keimblättern 
wurde  aber  durch  die  rntersuchungen  von  0.  u.  R.  Hertwig') 
herbeigeführt. 

Remak  und  His  hatten  die  drei  Keimblätter,  die  nach  ihrer 
Lehre  direkt  aus  der  Furchung  hervorgehen,  als  gleichwertig 
angesehen.     Späterhin   aber  fand   man,    daß   das  mittlere   Keimblatt 

')  C'fr.  8.  2m. 

'^]  Virchows  Anhir.  Bd.  ,')(). 

^)  Fall  von  ])riuiäiem  Lnnii:eiikrel)s.     l.-l).     AVürzbiiro-  1874. 

•*)  Aunaleii  des  städt.  all;y^.  Krankenhauses.  München  1878,  Bd.  I.  ('fr.  auoh 
A.  Friinkel.  Berliner  klin.  Wochensehr.,  1892.  Nr.  21.  Ehrich:  l'eber  das  primär«^ 
Bronchial-  und  Lunjrencarcinoni.  I.-I).  Marburg  18i31.  Junha:  l'eber  uriuiärt-n 
LuuLifeukrebs.     l.-l>.     Berlin   1892. 

•^)  Zentral-Blatt  tiir  d.  med.  Wiss.,  1882.  Nr.  H. 

^)  Has  Carcinom  in  historischer  und  experimentill  ]»atholoij:iseher  Beziehunir. 
Jena  1887. 

'j  ().  und  K.  Ilertwig:  Die  Cölomthcoric.  Versuch  einer  Erklärung-  d»^> 
mittleren  Keimblattes.  Jena  1881.  und  O.  Ilcrtwi«::  Lehrl)uch  der  Ent>vicklunor..,. 
fifesschichte  des  Menschen  und  der  Wirbeltiere.  188(5.  1.  Abt..  8.  188 fl. 
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erst  sekundär    durch    Abspaltung    von    dem    inneren   Keirablatte 
sich  bilde. 

Die  neueren  Forscliun«ren  Hertwi^'s  ergraben,  daß  in  Wirklich- 
keit nur  zwei  Keimblätter  vorhanden  sind. 

I.  Das  äußere  Keimblatt. 

Aus  diesem  entwickeln  sich  die  P^pidermis,  Haar,  Nä^el,  Epithel 
der  Hautdrüsen,  zentrales  Nervensystem.  Kpithel  der  Sinnesorgane 
und  die  Linse. 

IL  Das  primäre,  innere  Keimblatt. 

1.  Darmdrüsenblatt  oder  sekundäres,  inneres  Keimblatt  (aus 
diesem  entwickelt  sicli  das  Kpithel  des  Darmkanals  und 
der  Harnblase): 

2.  die  mittleren  Keimblätter. 

A.  Ursegmente. 

aus'  diesen  entsteht  die  quergestreifte,  willkürliche 
Muskulatur. 

B.  Seiteuplatten, 

aus  diesen  entwickeln  sich  das  Kpithel  der  Pleuro- 
peritonealhöhlen.  die  Geschlechtszellen  und  die  epi- 
thelialen Bestandteile  der  Geschlechtsdrüse,  das  Epithel 
der  Niere  und  des  Harnleiters. 

3.  die  Chordaanlage: 

4.  der  Mesenchvmkeim  oder  das  Zwischenblatt;  aus  diesem 
entwickeln  sich  die  Bindesubstanzen,  die  Getaße,  das  Blut, 
die  lymphoiden  Organe,  die  glatte  und  quergestreifte,  nicht 
willkürliche  Muskulatur. 

Auch  aus  diesen  neuen  Forschungen  in  der  ICntwicklungsgeschichte 
^r^iht  sich  die  Tatsache,  daß  keine  von  diesen  Anlagen  in  die  andere 
überseht,  sobald  sie  differenziert  sind;  aus  Bindegewebe  kann 
tlurch  Metaplasie   niemals  P'.pithel   entstehen. 

Die  scharfe  Abgrenzung  zwischen  Endothel  und  Epithel  ließ  sich 
nach  diesen  Ergehnissen  nicht  mehr  so  genau  durchführen.  Allgemein 
anerkannt  wurde  der  Trsprung  des  Epithels  der  Leibeshöhlen  aus 
d.^n  Seitenplatten  (IL  2.  B.  der  Hertwigschen  Tabelle),  also  aus 
Einern  Teile  des  mittleren  Keimblattes,  das  daneben  noch  wahre  epi- 
theliale Gebilde  liefert,  nämlich  das  Epithel  der  (4eschlechtsdrüsen, 
Vieren  und  Ureteren. 

Man  bezeichnete  nunmehr  als  Endothel  die  Auskleidungszellen 
der  Saftspalten,  Lymph-  und  Blut^^efäße,  hingegen  war  es  fraglich, 
ob  die  Zellen  der  Pleura  und  des  Peritoneums  dazu  gerechnet  werden 
dürften.  Die  Autoren  waren  sich  auch  jetzt  noch  nicht  einig,  woher 
das  Endothel  stammt. 

Ziegler^)  zählte  den  von  den  serösen  Häuten  ausgehenden 
Kndothelkrebs  zu  den  erlitten  Epithelialkre])sen,  indem  nacli  seiner 
Behauptung  dieses  Endothel,  als  den  (  olomsäcken  ursprünglich  an- 
^ehöri^^  den  Epithel ien  im  entreren  Sinne  zuzuzählen  sei. 

Weitere  rntersurliuuiren  von  C.  K.  Hoffmann-)  bei  Acanthias 


Vt  Lehrbuch  der  alltft'ineineii  und  spez.  iiatholoirischeii  Auatuiuie.  Bd.  I.  S,  217. 
^  Mon)h.  Jahrb..  ISi^l  Hd.  11).  Ht'tt  4. 
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stimmter,  entwicklunprsgeschiehtlicher  Herkunft,  zu  denen  die  Zellen, 
die  die  (.Tefaße  und  die  Lymphsi)alten  auskleiden,  gehören  (Virchow's 
epitheloide  Zellen). 

Die  Bezeichnung  Endothel  hat  H  i  s  in  die  Pathologie  eingeführt 
(cfr.  S.  225).  Aber,  nachdem  durch  genauere  Untersuchungen  die 
Keimblätterlehre  wesentliche  Modifikationen  erlitten  hatte,  änderte 
späterhin  His  selbst  seine  Ansichten  über  Endothel  und  Epithel,^) 
entsprechend  den  Ergebnissen  der  neueren  Forschung. 

Im  allgemeinen  erkannten  die  Anatomen  eine  besondere  Gewebs- 
art  Epithel  nicht  an,  und  Klaatsch^)  sagt  direkt  auf  Grund  der 
neueren  ent\iicklungsgeschichtlichen  Erfahrungen,  daß  Epithel  sich 
als  Auskleidung  eines  jeden  Hohlraumes  bilden  kann,  gleich- 
pltijr  von  welchem  Gewebe,  auch  vom  Mesoderm.  Der  Carcinom- 
begi'iff  kann  also  auch  auf  die  Geschwülste  der  serösen  Höhlen  und 
Geiaße  ausgedehnt  werden. 

Nach  den  neuesten  Forschungen  stellt  sich  die  Bezeichnung 
Epithel  also  nur  als  ein  morphologischer  Begriff  dar,  und 
es  steht  nichts  im  Wege,  auch  von  Angioepithelien  (d.  h.  Gefaß- 
endothelien)  zu  sprechen  (Hansemann,'*)  Marchand*)). 

Unter  Epithelien  verstehen  also  die  neueren  Forscher  nur 
bellen  in  einer  bestimmten  Situation,^)  nicht  solche  von 
bestimmten,  morphologischen  Eigenschaften. 

Aber  eine  Umwandlung  von  Bindegewebszellen  in  Epithelzellen 
wird  nicht  anerkannt. 

Das  Charakteristische  beim  Epithel  besteht  in  seiner  Lagerung 
zu  Zellverbänden.  ..Wenn  aber  diese  Zellen,"  sagt  Hansemann, 
jhren  Platz  wecliseln,  wenn  sie  in  das  Innere  von  Geweben  ein- 
dnnj?en,  sich  aus  ihren  Epithelverbänden  lösen  und  dadurch  ihre 
bijKjlare  Gestalt  einbüßen,  die  durch  das  Zusammenliegen  der  Zellen 
entsteht,  so  ist  man  weder  berechtigt,  noch  imstande,  sie  als  Epithel- 
z^llen  zu  erkennen  und  sie  als  solclie  zu  bezeichnen. 

Die  Parenchymzellen  einer  Geschwulst  können  von  Epithelien 
abstammen,  und  doch  braucht  die  Geschwulst  keine  epitheliale  zu 
»fin.  wenn  sich  die  Zellen  nicht  wieder  zu  Epithel  verbänden  ver-  * 
einigen,  und  andererseits  können  sich  Zellen  in  einer  Geschwulst  zu 
Epithelien  vereinigen,  so  daß  die  Geschwulst  nach  ihrer  Definition 
eine  epitheliale  genannt  werden  muß,  und  doch  stammen  ihre  Parenchym- 
zellen von  Bindesubstanzzellen." 

Wir  haben  an  dieser  Stelle  die  Epithel-  und  Endothelfrage  bis 
iö  die  Neuzeit  verfolgt  und  gesehen,  wie  sich  die  Auffassung  über 
^äs  Kpithel  allmählich  geändert  hat. 

Nach  dieser  Abschweifung  kehren  wir  wieder  zu  unserer  Frage 
z^ück:  Gibt  es  einen  Krebs,  der  auch  vom  Endothel  seinen  Aus- 
M^spunkt  nimmt? 

'  Lecithoblast  und  An^ioldast  d«'r  \Virh<*lti»Tt'.  Könijrl.  hfächs.  (ies.  der  Wissen- 
^•hattf.«.  Bd.  2«.     Cfr.  auch  S.  2'^. 

'  ^  t^*>^r  den  jetziifen  Stand  drr  Kf  iuihlatttra^e.     Müncliener  med.  Wochensehr.^ 
1^*5^  Nr.  V). 

'i  l.  c.  S.  296  p.  12. 

*'  Verhandhinjfen  d^r  d»  ntsclnn  juitholoiri^'-lie"  (iesells«'haft.  18J*9.  S.  oH. 
'  Tebri^enn   hat    schon  Walde v»r   auf  diese  Kij^rn^rliaft   «ier  F^pithelzelle    hin 
^ewi^sf^n.    i'tr.  ^^.  257. 
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Nach  Volk  mann  jedoch  kann  von  den  Kndothelien  dei  Lymph- 
gefäße allein  nie  ein  Endotlieliom  sich  bilden,  sondern  nur  von   den 
Endothelien  der  Saftsi)alten.  Die  anderen  Autoren  hätten  Saftspalten 
lind  Lymphgefäße  miteinander  verwechselt.  Die  Lymphgrefäßendothelien 
werden  von  den  Kndothelien  der  Saftkanäle  aus  zur  Wucherung  ge- 
reizt und  wirken  gleichsam  wie  ein  infektiöser  Reiz  auf  dieselben. 

V.  Recklinghausen  ^)  sprach  direkt  von  einem  infizierenden 
Keim  (corpuskulärer  oder  fermentartiger  Natur ),  der  gleichsam  be- 
fruchtend auf  die  P^ndothelien  einwirkt  und  sie  zur  Wuchening  an- 
reizt, aber  Ribbert*)  bestreitet  diese  Annahme:  der  Tumor  wächst, 
wie  Avir  noch  späterhin  erörtern  werden,  aus  sich  selbst  heraus, 
—  die  Kndothelien  geraten  nur  in  entzündliche  AVuchening  und  be- 
teiligen sich  nicht  am  Aufbau. 

Zu  derselben  Ansicht  bekannte  sich  auch  Borst.'^) 

Welche  Veränderung  die  Kndotlielzellen  durcli  solcli  einen  ent- 
zündlichen Reiz  erleiden,  beschrieb  Com  iL*)  Die  platten  Zellen 
werden  kuglig,  entsenden  lange  Fortsätze  in  das  auflagernde  Fibrin, 
gehen  in  dasselbe  hinein  und  verbinden  sich  mit  den  Nachbarzellen, 
die  der  gleiche  Reiz  getrotten  hat.  durch  Anastomose. 

Nach  Volkmann  ist  die  Zahl  der  vorkommenden  Kndotheliome 
^oßer,  als  in  den  Lehrbüchern  angegeben.  Die  meisten  Speichel- 
di^usengeschwülste  z.  B.  sind  Kndotheliome. 

Ueberall,  wo  Kndothel  sich  als  Auskleidung  befindet,  kann  sich 
aueh  ein  Kndotheliom  entwickeln.  Kndothel  findet  sich  nun  als  Aus- 
kleidung in  den  Saftsi)alten  des  fibrösen  Bindegewebes,  in  den  Lymph- 
"n.cl  Blutgefäßen.  (Allerdings  entwickeln  sich  aus  den  Blutgefäß- 
^^ciothelien  sehr  selten  (reschwülste.) 

Am  häufigsten  nehmen  die  Kndotheliome  ihren  Ursprung  aus  den 
^^  ^xdot  hellen  der  Saft  spalten,  dnterfaszikuläre  Kndotheliome 
'^  C!  kermanns.y'^j  In  der  Regel  jedoch  ist  der  Ausgangspunkt  des 
E^idothelioms  eine  Kombination  von  mehreren  Kndothelarten.  z.  B.  der 
dex"  Saftspalten  und  Lymphgefäße.  Auch  aus  dem  Perithel  der  Blut- 
i^Ei  cl  LMnphgefäße  können  sich  Neubildungen  entwickeln  (Peritheliome, 
^-     R  der  Pia,  der  Hoden  etc.). 

Auch  der  anatomische  Bau  der  Kndotheliome  ist  nach  Volk- 
^^  ^nn  eigenartig.  Charakteristisch  ist  besonders  die  Anordnung  der 
^^e^jschwulstzellen  zu  Strängen  und  Schläuchen. 

Der  Beginn  eines  aus  den  Kndothelien  der  Saftspalten  sich  bil- 
denden Kndothelioms  ist  nun  nach  Volkmann  folgender: 

Die  Zellen  werden  größer,  färben  sich  stark  mit  Kosin.  und  es 
"^det  eine  lebhafte  Zellteilung  statt.  Die  Zellen  liegen  der  Länge 
ii'^^ch  in  den  Spalten  und  werden  durch  gegenseitigen  Druck  poly- 
p>nal.  nur  die  beiden  Kndzellen  dei'  Heihe  oder  des  Zellstranjres 
laufen  spindelförmig  zu  und  gehen  in  die  platte  Zellform  der  be- 
nachbarten Kndothelien   über.     Die   schmalen   Zellstränge   verdicken 

* !  Xaturwisseuseh.  und.  Verein  zu  Stnilil)urir.  19  2.  1W>7.  ir'r.  auch  S.  285  iiiicl  242. 

^)Hujfo    Rihhert   (Zürich»:    „rel)«^-    Ki'u'kl»il(liinij:   vini   Z»^lh'ii    und   (n*\v»'lK*u 

un«!    iiij^j.  ,|jg   EntKtehuui^   der   (M*soh\vülstr."      i  HDdiothecu  Medica.     H»»rau>y:eu:t^lK'ii 

v»m  l*ontick  und  \Veiö:»*rt.     Stutttrart  18i)7.  (  .,  Hi'tt  9,  S.  1     74.  <rr.  4'».'     Wir  kommen 

uu\  (liese  Arbeit  noch  späterhin  zurück. 

^)  Verhandl.  der  phvs.  med.  (iesellschutt  Würzhurir.  Hd.  81. 

*)  Archiv  de  Med.  exper..   1S97.   P,d.  \).  p.  'J. 

'*)  Volkmaun's  .Sammluni,^  klinisclh-r  Vurträu:«^.  288  84. 
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sicli,  ^elien  in  Zellbalken  und  kompakte  Zellmassen  über,  ähnlicli 
wie  die  (.'arcinomzapfen ;  aber  diese  stehen  mit  dem  Bindegewebe 
nicht  im  Zusammenhang,  die  Endothelien  sind  immer  erhalten, 
während  das  Endotheliom  mit  dem  Bindegewebe  in  innigem  Zu- 
sammenhang steht,  wobei  das  Endothel  nicht  erhalten  bleibt. 

Die  Form  der  Endothelien  kann  nun  nach  V  o  1  k  m  a  n  n  mannig- 
faclier  Art  sein,  von  der  normalen  Endothelzelle  mit  dem  dünnen, 
stark  abgeplatteten  Protoplasmaleib  und  einem  ovalen,  relativ  dicken 
Kern,  kommen  alle  möglichen  Uebergänge  zu  epithelialen  und  binde- 
gewebigen Formen  vor. 

Die  für  ( -arcinome  charakteristischen  „Schichtungskugeln"  (zwiebel- 
artige Form)  beobachtet  man  auch  in  Endothelgeschwulsten.  Die 
Schichtungskugeln  sind  nach  Volkmann  immer  ein  Zeichen  der 
Degeneration,  —  im  Zentrum  findet  man  stets  ein  Degenerations- 
produkt (Kalkablagerung,  hyaline  oder  colloide  Degeneration).  Die 
Anordnung  der  Zellen  um  solche  hyaline  Kugeln  macht  oft  einen 
drüsenartigen  Eindruck,  deshalb  kamen  auch  häufig  Verwechslungen 
mit  Drüsenepithel  vor. 

Eine  besondere  Sekretions funktion  der  Endothelzellen  ist 
für  das  Wachstum  des  Tumors  charakteristisch.  Zunächst  entsteht  im 
Zentrum  des  Protoplasma  der  Endothelzelle  eine  Vakuole  mit  einem 
hellen,  glänzenden  Tropfen,  der  scharf  begrenzt  ist.  Dieser  Tropfen 
quillt  auf,  vergrößert  sich  und  nimmt  allmählich  das  ganze  Proto- 
plasma in  sich  auf,  der  Kern  bleibt  als  halbmondförmiger  Vorsprung 
den  kugeligen  Gebilden  aufliegend.  Dann  platzt  die  Membran,  der 
flüssige  Inhalt  tritt  als  Schleim  zwischen  die  umgebenden  Zellen  und 
komprimiert  sie.  Die  alte  Zelle  wird  kugelrund  und  bleibt  erhalten, 
der  Kern  degeneriert  und  wird  hyalin,  es  bilden  sich  hyaline  Klumpen. 
Wir  haben  hier  also  denselben  Vorgang,  wie  ihn  H  a  u  s  e  r  und  H  e  i  1  - 
mann  (cfr.  S.  246 )  bei  der  Entstehung  des  Gallertkrebses  beschrieben 
haben;  auch  die  Epithelzelle  sezerniert  ein  gallertiges  Produkt.  Es 
handelt  sich  bei  diesem  Problem  nur  um  die  Frage :  Ist  die  Schleim- 
resp.  Gallertproduktiou  ein  Degenerationsprodukt  der  Zellen 
oder  ein  Sekretionsprodukt  derselben? 

A\'ir  haben  schon  früher  darauf  hingewiesen,  daß  die  Meinungen 
der  Autoren  in  dieser  Hinsicht  geteilt  waren. M 

Volkmann  schrieb  der  Endothelzelle  eine  aktive  Schleim- 
produktion zu,  unter  Erhaltung  der  Zelle;  durch  die  ausgetretenen 
Tropfen  sehen  die  Zellstränge  perlschnuraitig  aus. 

Beim  weiteren  ^^'acIlstum  der  Geschwulst  wird  die  Struktur 
durch  kompakte  Zellniassen  zwar  sehr  verwischt,  aber  ein  alveolärer 
Typus  bleibt  schließlich  doch  erkennbar. 

Volkmann  bestreitet  ganz  entschieden,  daß  von  den  Endothelien 
der  Lymphgefäße  allein  oder  A'on  den  der  serösen  Häute,  wie  dies 
z.  B.  Glockner  u.  Mulert  (cfr.  S.  298)  behaupteten,  ein  Endothe- 
liom  sich   entwickeln   könne.'-)    nur  in  Gemeinschaft  mit   den 


'i  Clr.  auch  .Sattler  1.  ••.  S.  274.  Cr  am  er:  Ueber  multiple  Angiosarkome  der 
Pia  mater  etc.  I.-l>.  .Marburj»;  1888.  Ernst:  Ueber  Psammome,  Ziegler's  Beiträge. 
B(i.  XI.  Hett  2. 

*)  Außer  den  S.  285 fl.  anjjeführteii  Autoreu  huldigten  dieser  Ansicht  noch: 
E  p  1» i  n  g  e  r  ( Pleuraendotheliom  i.  F*rager  med.  W ochenschr.  1 876.  8.  82,  und  R  o  .s  s  1  e  r 
(Contribution  a  l'etude  du  cancer  primitif  de  la  plevrei.  Ziegler's  Beitr.  z.  pathol. 
Anat..  1898.  Bd.  12.  S.  103. 
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Eiidothelien  der  Saftkanäle  köimeii  die  Endothelieii  der 
Lymphgefäße  und  serösen  Häute  sich  zu  Kndotheliomen   entwickeln. 

Ziemlich  zahlreich  waren  die  kasuistischen  Mitteilungen  über 
beobachtete  P 1  e  u  r  a  e  n  d  o  t  h  e  1  i  o  m  e.  ^) 

Gerade  bei  dieser  Foim  von  Kndotheliomen  suchte  man  be- 
sonders zu  erforschen,  inwieweit  die  Endothelien  der  Pleura  sich 
aktiv  an  dem  Aufbau  der  Geschwulst  beteiligen,  und  hier  zeigte  es 
sich  nun  bei  genauer  mikroskopischer  Untersuchung,  daß  das  Endo- 
thel der  Pleura  dabei  oft  eine  vollständig  passive  Rolle  spielt. 

Man  hatte  bisher  stets  das  Verschwinden  des  Endothels  bei  der 
Tumorbildung  als  ein  Zeichen  dafür  angesehen,  daß  es  als  Basis 
der  Neubildung  diente. 

L.  Pol  Im  an  n*)  (Erlangen)  nun  wies  nach,  daß  das  Ver- 
schwinden der  Endothelzellen  dort,  wo  sich  Geschwulstelemente  be- 
finden, darauf  zurückzuführen  sei,  daß  jene,  wenn  sie  mit  Neoplasma- 
zelien  in  Berührung  kommen,  anschwellen  und  so  in  ihrer  Form  von 
den  letzteren  nicht  unterschieden  werden  können,  da  die  Geschwulst- 
zellen den  Habitus  der  gereizten  Endothelzellen  besitzen. 

Zwischen  einem  von  den  Epithelien  und  einem  von  den  Endothelien 
ausgehenden  Reiz  besteht  auch,  nach  Poll mann,  ein  großer  rnterschied. 

Wenn  z.  B.  Epithelien  in  die  Saftspalten  des  Bindegewebes  hin- 
einwuchern, dann  geraten  die  Zellen  der  Saftspalten  in  eine  lebhafte 
Wucherung.  Nach  einiger  Zeit  aber  nehmen  sie  die  Form  an,  die 
ihnen  ph3^siologischerweise  in  Berührung  mit  Epithelien  zukommt; 
'^ie  legen  sich  als  häutchenftu-mige  Gebilde  zwischen  Epithel  und 
Sttitzsiibstanz.  Wenn  aber  Endothelzellen  in  die  Saftspalten  ge- 
lang:en.  so  üben  sie  einen  anderen  Reiz  aus  wie  die  Epithelien  (da 
diese  fremdes  Gewebe  für  die  Endothelien  sind).  Die  Endothelzellen 
treffen  auf  verwandte  Gebilde,  und  diese  nehmen  dann  durch  An- 
schwellen des  Kerns  und  des  Protoplasma  dieselbe  Form  wie  die 
6esch\s'ulstzellen  an. 

Waldeyer  hatte  (cfr.  S.  240)  auf  den  morphologischen 
^unterschied  zwischen  Bindegewebs-  und  Ei)ithelzellen  aufmerksam 
?emaclit,  während  Poll  mann  das  biologische  Moment  als  Unter- 
scheidungsmerkmal in  den  Vordergrund  stellte. 

Die  wesentlichen  Unterscheidungsmerkmale  zwischen  Epithel-  und 
Endothelkrebs  nach  der  pathologisch-anatomischen  Seite  hatte 
'Schulz  (cfr.  S.  285)  schon  geschildert.  Jedoch  waren  diese  An- 
gaben noch    nicht   charakteristisch  genug,  und  Vitalis  Müller*) 

])  Die  älteste,  hierher  ji^ehöri^e  Keobachtunjj^  rührt  wohl  von  de  Masf^y  ((»az. 
•^^^^  hop.,  März  1867)  her.  Außer  hei  den  .'^.  28ö  bereits  genannten  Autoren  finden 
*J(^tt  Mitteilun^n  iiher  IMeuraendotheliome  hei  Kherth  (Virchow's  Archiv.  1870): 
^^iftlassez  (Arch.  de  phvsiol,  187B.  8er.  II.  Vol.  JIJ.  p.  851):  (iav  (Boston  med. 
^^\m^.  Journ.,  1876):*  lluhl  (Wiener  med.  Worhensehr.,  1879,  Nr.  52):  Hof- 
™'^Kl  (Archiv  f.  Kinderkrankh.,  Bd.  7,  1885,  Heft  II':  Kiedin^^er  (Deutsche  Chi- 
fgrpe,  iggyj.  Bi^^s  (ProceedinjT  «»f  the  New  York  Pathol.  Society.  1891):  Fränkel 
'öeiiiner  klin.  Wochenschr.,  1892.  Nr.  21 1:  Tetriaux  (Ketlexions  sur  (pielques  cas 
'i^  Tnineurs  de  la  plevre.  Tiiese  Paris  1898i  u.  a.  Außerdem  findet  man  eine  jre- 
^*^'^re  Literaturanjjahe  noch  hei  Max  Podak:  Zur  Kenntnis  des  so«:.  P^ndothel- 
^^oses  der  Pleura  und  der  Mucormvkosen  des  menschlichen  Hcsi»irationsaj)imnite8. 
mtaches  Archiv  f.  klin.  Medizin.  M.  (vi,  1899,  S.  1.  (Aus  der  Lichtheim'schen 
*^"n»k  in  Königsberg.) 

.  ')  Ein  £ndothelioma  der   Pleura   und   des    Peritonäums  mit   eipMiartiji^er  Aus- 
breitung in  den  Blutgefäßen  der  Leber  und  Milz  (Ziesrlers  Beitr..  Bd.  26.  p.  M). 
')  Archiv  f.  Gynäkologie,  Bd.  42.  II. 
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Auch  klinisch  verläuft  das  Eudotheliom  anders  als  der  Epi- 
thelialkrebs.M  Es  findet  kein  schrankenloses  Eindringen  der 
Wucherung:  in  das  Nachbargewebe  statt,  wie  beim  Epithelialkrebs, 
—  auch  tritt  die  Wucherung  von  Anfang  an  mehr  diffus  auf. 

Als  klinische  Symptome  des  Pleuraendothelioms  sind  hervor- 
zuheben: Die  Verdrängungserscheinungen  gehen  nach  der  Punktion 
nicht  zurück,  —  man  muß  bei  der  Punktion  stark  aspirieren,  —  es 
findet  schnell  wieder  eine  Flüssigkeitsansammlung  statt  und  an  den 
Pnnktionsstellen  finden  sich  oft  die  schon  von  älteren  Beobachtern 
beschriebenen  Impfmetastasen  vor.-) 

Neben  dem  Pleuraendotheliom  nahmen  das  meiste  Interesse  in 
Anspruch  die  von  den  Endothelien  der  Blutgefäße  ausgehenden 
Neubildungen. 

Wir  haben  schon  früher  darauf  hingewiesen,  welche  Schwierig- 
keiten die  Beurteilung  der  von  den  Wandelementen  der  Blut- 
gefäße ausgehenden  Neubildungen  veinirsachte.  (t  u  s  s  e  n  b  a  u  e  r 
(8.  249)  hatte  seinerzeit  nachgewiesen,  daß  nicht  nur  die  Intima, 
sondern  noch  vielmehr  die  Media  und  Adventitia  in  ihren  zelligen 
Elementen  oft  die  Basis  für  Neubildungen  (Krebskörper)  abgeben. 
Gussenbauer  führte  damals  diese  Art  der  Krebsentstehung  als 
•Stütze  für  die  Virchow'sche  Bindegewebstheorie  ins  F'eld,  im 
Öegrensatz  zu  seinem  Lehrer  Bill  rot  h,  der  sich  zu  dieser  Zeit 
schon  zur  Epithelialtheorie  bekannte. 

Der  Lymphgefäßendothelwucherung  legte  G  u  s  s  e  n  b  a  u  e  i*  damals 
nur  eine  untergeordnete  Bedeutung  bei. 

Volkmann'*)  jedoch  behaui)tete.  daß  die  von  den  Endothelien 
der  Blutgefäße  allein  ausgehenden  Neubildungen  zu  den  größten 
Seltenheiten  gehr»ren. 

Nur  sehr  vereinzelte  Beobachtungen  sind  in  dieser  Beziehung 
von  Maurer.^)  Nauwerck.'*;  Kolaczek^  und  Waldeyer") 
OTiacht  worden. 

Nur  im  Zusammenhang  mit  ^^'ucherungen  der  Fhiduthelien  der 
Saftspalten  und  Lymiihgefäßt^  kommen  auch  Neubildungen,  die  von 
d^Ä  Kndothelien  der  Blutgefäße  ausgehen,  nach  Volkmann,  etwas 
häutigrer  vor. 

Nun  hatte  man  auch  beobachtet,  daß  von  dem  Perithel  der 
ßlut- und  Lymphgefäße  ebenfalls  NeubildungtMi  sich  entwickeln  können 
(besonders  der  Pia,  Hoden-  und  Speicheldrüsen».  Man  nannte  diese 
^Geschwülste  Perithel  ionn^  andere  wieder,  wie  z.B.  v.  Hippel^) 
An^osarkome,  \\'aldever  (cfr.  S.  274)  plexif(»rme  Angiosarkome, 
identisch  mit  Cylindronr  (cfr.  S.  271tf.i. 

Nach  Volkmann  jtMloch  spielen  die  Blutgefäße  bei  den  Endo- 
^helionien  eine  untergeordnete  Kolle  und  das  Perithel  steht  in  keiner 

'i  <'fr.  auch  X.  Tiinaka:  Vvh*'v  dii*  kliniscln-  hiajj^iiose  von  Kndotht^liomen  etc. 
»'♦^mj^chf  Zeitschr.  f.  ('hirur^nt..  Bd.  :>1.   \K)\).  S.  201^ 
*'  ^'fr.  die  Mitteiluntr  von   I\«*iiuk«'.  1.  «•.  S.  2<il). 

^'  1.  r.  .S.  298.  t 

'  Kin  <'iireiitümli«'her  Fall  von  Aniriosai-koni.     I.-I>.     Halb*  1HS;{, 
■^  Aüi  ()l)er?«cht'nkrl    Vinlu.w's  Anhiv.  \U\.  111.  S.  211» 
';•  Am  Oberkicler  (hriitsi-ln-  Z.its.'hr.  t.  Cliiriirufi»'.   IM.  9.  S.  \H  w.  188V 
.   '  Am'  Hoden   als    Mvxonia    iiiTrava'^cnlan*   arlHnv»i«*an«<   tuniculi   si^TUiatici    be- 
^fMi-n  iVin-how's  Arrhiv.  }U\.  44  . 

.  .  "'  ^ieiflerV   Heitr..    IU\.  14,    lSl»;-<,    <    ;{T().     Hi»  r    tind<ft   sirh   aufli   ♦•in»*   strcnir 
kntLHche  Literaturanalvse. 
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wdllte  das  unterscheidende  Merkmal  zwischen  Carcinom  und  Endo- 
theliom  in  einer  ^intrakanalikulären  Papillenbildung",  den  „Corps 
ovifonnes  Malassez'^M  gefunden  haben.  Wenn  bei  einem  Tumor  das 
hyalin  degenerierende  Stroma  knopfartige  Einstülpungen  —  das 
Wandepithel  vor  sich  herdrängend  —  in  die  Hohlräume  der  Ge- 
schwulst macht,  so  spräche  das  für  Endotheliom. 

Piek^)  jedoch  hält  diesen  Vorgang  für  nur  selten  vorkommend 
und  glaubt  als  sicheres,  anatomisches  Zeichen  des  Endothelioms  den 
Nachweis  der  zugespitzten  kleinen  Zellstreifen  im  Bindegewebe,  die 
absolut  keine  Endothelauskleidung  zeigen,  ansehen  zu  müssen. 

Für  die  Diagnose  des  Pleui'aendothelioms  in  pathologisch-ana- 
tomischer Beziehung  waren  stets  auch  die  morphologischen  Bestand- 
teile des  Exsudats  maßgebend: 

1.  Starker  Blutgehalt  des  Exsudats; 

2.  verfettete    und   vakuolisierte,   in  größeren  oder  kleineren 
Gimppen  zusammenhängende  Zellen :  ^) 

3.  zahlreiche  mitotische  und  amitotische  KemteDungsfiguren ;  * ) 

4.  der  Nachweis  von  Glykogen  in  den  Zellen. 

l>as  Glykogen  wurde  in  den  gewucherten  Endothelzellen  zuerst 
von  Oemicke*»  nachyrewiesen. 

(Tenauei-e  Tut  ersuchungen  stellte  dann  hierüber  Dri  essen*)  an. 
Durch  das  (^lykogen  tdurcli  Jod  dunkelbraun  gefärbte  Tropfen)  wird 
die  Zflle  oft  in  ihrer  Fcarm  verändert,  sie  wird  kugelig,  der  Kern 
wird  zur  Seite  gedrängt.  Durch  Wasser  wird  das  Glykogen  aufgelöst, 
und  in  Mülle  r  scher  Flüssigkeit  entstehen  durch  Auswässerung  dann 
gi-oßf  Lückenvakuolen  und  blasige  Foimen. 

Die  Befunde  von  Glvko«ren  in  Endotheliumen  wurden  von  vielen 
Beobachtern  wie  z.  B.  von  Volkmann."»  Podak,*^)  Best.*)  Beck^") 
u.  a.  bestätigt. 

XebHi (ilvkosren  wurde  auch  niuii  als  «harakteristischer Bestandteil 
in  dt^ii  Kndoiht'lzi^llrii  Fft  t  naohgt^wiesen.  Daß  Glykoofen  und  PVtt  zwei 
irt-nvinitt^  Suhstanzt^n  sind,  hat  Dri essen  experimentell  nachgewiesen. 

Nun  tindet  sirh  aber  «las  Fett  in  den  Kndotbelzellen  nicht  als 
I>»'i:riirrati<»ns-  Mindern  als  St-kretionspr^dukt.  Den  Beweis  dafür, 
«laß  d'w  Kndnthelzelle  nicht  eine  indifferente,  sondern  eine  funktio- 
nir-reude  Zelle  sei.  hat  inr  die  Fettproduktion  Carl  Ritt  er  ^*)  er- 
bra«  hr.  «ler  Fett  und  (iesehwulstzellen  nt't  intiaeellulär  mit  ^it  er- 
iialr^^nrr  Z^-lle  und  normal  larbbareni  Kern  fand.  Uebrigens  hatte 
-h»'!!  vor  Ritter  Sata^*    Fett  in  lebemlt-n  Zellen  nachgewiesen. 

<  :r    ^    X'l   Aiiiih  rk    1. 
\:  \\\v  :    «t>!.äk.l,irir'.  i^l.  4>.  Hrit  I. 
r    Ki.rl;    h:  riiaritr-Auualrii    IVS».  .T:iiirir.  VII. 
*■    ':l    Ki'tir::  Ivnt^oh»,-  Ar«l,iv  t   kliii   M-«l.    1>V*5.  K«l.  .>4.     Wir  kommen  auf 
•li-  -     K'^.  -v  iiiuui:    i'''"ii  «^iKittrhiii  /\irürk 

:':ir-h->  An-hiv  t.  klin    M-a..   IsT.Y  B-l.   :•>. 

"  r.TrT'-ii'hunir» '•  'il-rr  L:]vk'ir»  r.r»  i-lir  E!.!- '!:v:i'm-.     Zieiri^r*  Bfitr..  Bd.  12, 

"    1  •:    ".    .     ^    :U>!     Anivrrk    1  . 

/:tc:tv^  Im  irr..  H.i.  ::-.   lN*^  >.  ::i:> 

! '•  .»>v  .u   /.<  ji^rlir.  t   <  '•;  .iririr.  lU  ."^».  ]    845*  imd  Vir'-iu'w'*  Arohiv.  B<L  IHTi. 
\^\\  V^'.W'-.^.  i\A',  «lu   K|Mthtli''.;  •::-   ''..llrrir    srz- riii-r- .!.  ;.  »t.  wir  wir  fft?>ehrn  habt-n 
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Echte  Knochenendotheliome  sind,  nach  Volk  mann,  sehr  selten, 
er  hat  nur  13  g^it  beschriebene  Fälle  in  der  Literatur  finden  können. 

Endotheliome  durch  Wucherung  der  Lymphspaltenendothelien 
=  vier  Fälle;  durch  Wucherung:  des  Blutkapillarendothels  und  Peri- 
thels =  sieben  Fälle  und  aus  den  Saftspalten-  und  dem  Blutkapillar- 
endothel  =  zwei  Fälle. 

Die  erste  Beschreibung  eines  solchen  Tumors  wurde  im  Jahre 
1866  von  Lücke ^)  gegeben.  Auch  Volkmann  beobachtete  ein 
echtes  Knochenendotheliom,  das  von  Lucowicz^)  in  seiner  Doktor- 
dissertation näher  beschrieben  wurde. 

Lücke  beobachtete  in  einem  Knochenendotheliom  Schleimcysten 
mit  Zellschläuchen  von  myxomatösem  oder  indifferentem  Typus,  die 
sich  hauptsächlich  aus  den  spindelzellenartig  veränderten  Knochen- 
markkörperchen  entwickeln.  Schichtungskugeln  fanden  sich  in  diesen 
Schläuchen  nicht,  aber  häufig  hyaline  Zelldegeneration. 

Diese  Befunde  wurden  früher  als  charakteristisch  für  Knochen- 
carcinome  angegeben,  aber  die  Zellschläuche  und  Zellstränge  sprechen 
für  Endotheliom. 

Auch  der  von  K.  Sudhoff  (cfr.  S.  283)  beobachtete  Fall  von 
primärem,  multiplem  Carcinom  der  A\'irbelsäule,  gehört  nach  Volk- 
raann's  Untersuchungen  zu  den  Endotheliomen. 

Solche  Fälle  von  multiplen,  vom  Knochenmark  ausgehenden 
Endotheliomen  wurden  von  Braun, -^l  De  Vincentiis*)  und 
von  Carl  Stern b er g^)  beschrieben,  der  sie  mit  dem  sogenannten 
Kruken berg'schen  Tumor  identifizierte.") 

Weitere  Beobachtungen  über  Knochenendotheliome  rühren  von 
Beck')  (Humerus,  Ausgangspunkt  von  den  Blutgefaßendothelien), 
Borrmann,*)  Hilde b ran  dt  *j  u.  a.  her. 

Es  häuften  sich  nunmehr  die  Verött'entlichungen  über  Endo- 
theliome, die  man  in  den  verschiedensten  Organen  beob- 
achtete. 

Als  erster  beschrieb  ein  primäres  Endotheliom  des  Darmes 
L.  W.  Ssobolew;  ^")  schon  viel  früher  hatte  O.Lu barsch  *M  einen 
pnmären  Krebs  des  Ileums  beschrieben,  dessen  Ausgangspunkt  von 
^♦"n  Lieb  erkühn  sehen  Drüsen  er  nachweisen  konnte,  da  er  aber 
^ul  dem  Standpunkt  stand,  daß  echte  Epithelien  und  Endothelien 
sich  Von  allen  Keimblättern  bilden  können,  so  schloß  er  sich  der 
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j  ^Geschwülste  iu:  Pitha-Hillroth\s  Handbuch  der  Chirurjfio.  II,  1.  Abt. 
J   Kin  FaU  von  (iallertjifeschwulst  der  ()s  tVnioris.     I.-D.     Halh»  1879. 
^'   l^angenbeck's  Archiv.  Hd.  4H,  8.  VM\. 
.'    l*Istratto  d'atti  d.  K.  acad    med.  chir.  Xapoli  1877. 
,'    ^entral-Blatt  f.  alljf.  PathoL,  Hd.  XU,  If).  liK)l. 
flf^,,.  ^    t ''fr.  Krukenberj?:    Ober    das    Fibrosarconia   ovarii    Diucocellulare   (carci- 
'^«mo       ^*''    Archiv    f.   (iyiiäktd..    Bd.  50.    S.  287.     Als    charakteristisch    für   diesen 
^äuf  h    *^*^  bisher  als  Myxosarkom  beschrieben  worden  war,   sah  Krukenberj^  kleine 
J^^t^dr'^  '  aus  rundlichen,  gequollenen  Zellen  bestehend  an,  deren  Kern  an  die  .Seite 

>,.jjj /J"?"^-*    dem    Protoplasma    sichelartiij   aufliejjen.      Ks    handelt  sich   also   um   eine 
(r     \ '^vm*?^  Entartuüi»:  der  Epithelzellen   in  seirrhösen  Ovarialcarcinomen.     (Cfr.  auch 
'.^^    «j?ner:  Wiener  klin.  Wochenschr..  Nr.  20.  UK)2.i 
'J    ^^iej^lers  Beitr..  Bd.  2;'),  p,  »47  fcfr.  daselbst  auch  die  Literatur). 

'     ^""irchow's  Archiv.  H<1.  l')l. 
J     1  deutsche  Zeitschr.  f.  Chirurgie,  1891,  Bd.  Hl,  S.  2(53. 
^  '^  ^^^^irchow's   Archiv.    Bd.  101,    liH)()   (daselbst    findet    sich    auch    die   Literatur 

''^    Virchow's  Archiv.  Bd.  111.  1888,  S.  280. 
^Q^^^,  Die  Lehre  von  der  Krebskraukheit.  ^ 
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Ansicht  K  ö  s  t  e  r's  an,  der  die  Endothelien  der  Lymphgefäße  als  den 
Ausgangspunkt  aller  Carcinome  ansah.  Lu barsch  bezeichnete  des- 
halb diesen  Darmtumor,  obwohl  er  von  dem  Endothel  seinen  Aus- 
gangspunkt nahm,  als  primären  Krebs  des  Darms. 

Fälle  von  Magenendotheliom  beobachteten  Fick*)  und  Jung- 
mann;^)  über  Endotheliome  des  Uterus  berichteten  Amann  jr.') 
und  Elisabeth  Hurdon*)  (Endotheliom  der  Cer\ix  uteri].  Ueber 
eine  Endothelgeschwulst  des  Ovariums  berichtete  zuerst  im  Jahre 
1879  Marchand,*)  dann  Pick*)  und  späterhin  M.  Graefe.*) 

Bisher  hatte  man  auch  nur  Parotiscarcinome  beschrieben  und 
erst  Kaufmann,®)  wies  in  einer  hervorragenden  Arbeit  nach,  daß 
es  sich  bei  den  meisten,  als  Carcinome  der  Parotis  beschriebenen 
Tumoren  um  Mischgeschwtilste,  und  nicht  um  Carcinome  epithelialer 
Natur  gehandelt  hat.  Die  echten  Carcinome  der  Parotis  gehören, 
nach  V  0 1  k  m  a  n  n ,  zu  den  größten  Seltenheiten. 

Auch  die  Carcinome  der  Submaxillardrüsen  sind  äußerst  selten, 
und  V  0 1  k  m  a  n  n  konnte  nur  vier  Fälle  von  echtem  Carcinom  in  der 
Literatur  finden.®) 

Ebenso  konnte  bei  den  meisten,  bisher  als  Carcinome  des 
Gaumens  beschriebenen  Geschwülsten,  der  endotheliale  Charakter 
nachgewiesen  werden.^")  Gerade  diese  Tumoren  zeichnen  sich  durch 
langsames  Wachstum  aus;  oft  bleiben  sie  Jahrzehnte  laug  stationär. 

Bemerkenswert  ist  noch,  daß  auch  von  dem  Nodulns  caroticus 
sich  Endotheltumoren  bilden  können.  Die  Carotisdrüse  ist  ein  rudi- 
mentäres Organ,  zwischen  dessen  Gefäßflechten  Zellenhaufen  liegen, 
die,  nach  Volk  mann,  als  unentwickelt  bleibende  Gefaßbildungs- 
zellen  aufgefaßt  werden  müssen.  Diese  epithelähnlichen,  binde- 
gewebigen Zellen  liegen  p  e  r  i  t  h  e  1  i  a  1.  Bei  pathologischer  Wucherung 
dieser  Zellen  bildet  sich  eine  alveoläre  Geschwulst  deren  Alveolen 
hauptsächlich  durch  Blutgefäße  gebildet  werden  (Marchaiid,*M 
Paltaufi^)). 

Von  den  Lymphdrüsen  des  Halses  ausgehende  Endotheliome 
wurden  nur  zweimal  beobachtet  (Hoff mann  und  Schott elius^^> 
und  Zahn^*)). 

Häufig  nun  ist  das  Endotheliom  mit  anderen  Geschwülsten  ver- 
gesellschaftet.   Daß  durch  Wucherung  von  Knorpelzellen  ein  Krebs- 


M  Deutsche  Zeitsehr.  f.  Chirurgie,  1898,  Bd.  48,  S.  4Ö7. 

^)  Ein  Fall  von  Endotheliom  des  Majyens.     I.-D.    Würzburg  1892. 

'*)  Ueber  Neubildungen  der  Corvikalportion  des  L'terus.     München  1892. 

*)  Bullet,  of  the  John  Hopkin  s  Hosp.,  IX,  p.  186. 

^*)  Zur  Kenntnis  der  Ovarialtumoren.     Halle  1879. 

*)  Berliner  klin.  Woehensehr.,  1894,  Xr.  45. 

')  Archiv  t.  Gynäkologie.  11K)4,  Bd.  72,  8.  37H. 

^)  l»aö  Parotissarkom  (Langenbeck's  Archiv.  Bd.  26.  8.  672). 

")  Waldeyer:  Virchows  Archiv.  Bd.  öf).  S.  134.  Zahn:  Arch.  d.  Heilkunde. 
Bd.  15.  1874,  8.  143.  Jouliard:  Du  Cancer  de  la  glande-sous  maxillaire,  These  de 
Paris  1888.  Einen  Fall  beobachtete  Volkmann  selbst,  über  den  er  in  der  Deutschen 
Zeitsehr.  f.  Chirurgie,  Bd.  41,  8.  107  berichtete. 

^^)  Cfr.  Eisenmenger:  Ueber  die  plexiformen  8arkome  des  harten  und  weichen 
Gaumens  (aus  der  AlbertVchen  Klinik). 

^')  Festschrift  zu  VirchoAv's  70 jährigem  (Teburtstag. 

''']  Ziegler's  Beitr.,  1892. 

**j  Als  Granulationsendotheliom  beschrieben  in  den  Schritten  der  Marburger 
Gesellsch.  zur  Beförderung  der  Naturwissensch.,  1881.  S.  23. 

'*j  Als  Sarcoma  alveolare  epithelioides.  Archiv  der  Heilkunde.  Bd.  15.  1874^ 
S.  143. 
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tumor  entstehen  kann,  hat  schon  Otto  Weber  im  Jahre  1866^) 
beobachtet.  Nur  glaubte  damals  Weber,  daß  aus  den  Knorpelzellen 
sich Zylinderepithelien  entwickeln  können.  Daß  aber  ausKnorpel- 
zellen  ein  echtes  Endotheliom  sich  bilden  kann,  hat  zuerst  von 
0hl en-)  nachgewiesen;  ilischgeschwtilste  von  Endotheliom  und 
KnorpelgeschwTilst  w^irden  z.  B.  von  Wartmann^)  beschrieben. 

Familiäre  Endot  hello  nie,  mit  ausgesprochen  epithelialem 
Charakter,  beobachteten  Eberth  und  Spude*)  und  zwar  bei 
mehreren  weißen  Mäusen  verschiedener  Generationen.  Trotzdem 
handelte  es  sich  aber  nach  Eberth  um  Neubildungen  me so- 
der malen  Ursprungs,  wegen  der  Lage  im  Unterhautgewebe  und 
zwischen  den  Muskeln  der  seitlichen  Hals-,  Brust-  und  Leistengegend 
und  wegen  der  abgeschlossenen  Knoten,  die  in  keiner  Verbindung 
mit  einem  Organ  der  Oberhaut  standen. 

Große  Schwierigkeiten  bereitete  den  Forschem  die  Erklärung 
der  beim  Endotheliom  vorkommenden  Metastasen. 

Haus  er*)  hielt  die  Metastasenbildung  beim  Endotheliom  für 
einen  seltenen  Vorgang,  —  wenn  aber  solche  Metastasen  gebildet 
werden,  dann  treten  sie  klinisch  auch  nur  als  diffuse  Wucherungen 
des  Lymphgefaßendothels  auf. 

Einige  Autoren,  wie  z.  B.  G 1  o  c  k  n  e  r  aber  behaupteten,  daß  die 
Metastasenbildung  beim  Endotheliom  genau  so  vor  sich  gehe,  wie 
beim  Carcinom,  d.  h.  es  werden  Geschwulstzellen  auf  dem  Blutwege 
verschleppt,  die  dann  weiter  wachsen. 

Auch  Podak®)  behauptete,  daß  die  Metastasen  des  Endothelioms 
sich  genau  so  verhalten  wie  die  des  Carcinoms;  besonders  deutlich 
wäre  dieser  Vorgang  bei  den  Muskeln  zu  beobachten.') 

Neben  der  Atrophie  der  ^luskelfasern  ohne  resp.  mit  Kern- 
Wucherung  kann  man  auch  ein  Hineinwachsen  der  (Teschwulstzellen- 
roasse  in  die  einzelnen  Muskelfasern  hinein  konstatieren. 

Es  handelt  sich  dabei  nicht  um  gewucherte  Muskelkerne,  sondern 
flni  wirkliche  Krebszellen,  die  in  die  Muskelfaseni  hineingewiichert 
sind.  Auf  diese  Tatsache  hatte  übrigens  schon  E.  Neumann®) 
hingewiesen. 

Genauer  hattediesen  Vorgang tnr die  Epithelialmetastase Häuser^) 
beschrieben.  Die  Muskelmetastasen,  bei  denen  niemals  eine 
Metaplasie  der  Zellen,  wie  die  frühereu  Beobachter,  Weber,  Weil 
und  Stricker  behaupteten,  (cfr.  S.  284)  statttindet.  entstehen  durch 
Verbreitung  auf  dem  \\>ge  der  Lyniphbahnen.  und  zwar  werden 
znerst  die  Lymphwege  und  die  Spalt  räume  des  Perimysium  internum 
von  der  epitheloiden  A\*uclierung  massig  infiltriert.    Die  angrenzen- 


')  ('fr.  S.  24X. 

*'  Ziegler's  Beitr.  z.  i>athol.  Auat..  Bd.  XII. 


'j  Recherches  sur  rEiichondrume.  (JOiirve  1880. 

*i  Virehow's  Archiv.  Ha.  i:)^.  S.  m. 

')  1.  c.  S.  245. 

!i  1.  0.  S.  301. 

')<'!>.  auch  über  Mn.«kelkn'bs:  Wittich:  Virchow's  Archiv.  Bd.  7.  p.  824: 
B^Hroth:  ibidem  Bd.  8,  p.  'M):  Xeumalm  ibidem  Bd.  2(),  p.  156  und  1«2; 
>Valdeyer:  ibidem  Bd.  41.  i».  470:  Volkmanu  ibidem  Bd.  50,  p.  548;  (Jiissen- 
naner:  Archiv  f.  klin.  Chirur^rie.  Bd.  14.  Heft  ill :  A.  Roseiibach:  Der  Epi- 
thelialkrebg  im  querjfestreifteu  .Musk»l.     l.-D.    (löttin^^eu  1878. 

*)  Archiv  der  Heilkumie.  1H71. 

•)  1.  c-  S.  245. 
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den,  kleinzellig:  infiltrierten  Muskelbündel  sind  von  der  krebsig:en 
Wucherung  scharf  abgegrenzt  und  zur  Seite  gedrängt.  Die  Muskel- 
fasern zeigen  oft  eine  wachsartige  Degeneration.  Die  epitheliale 
Wucherung  durchbricht  das  Perimysium,  dringt  in  die  Muskelbtindel 
selbst  ein,  indem  sie  sich  zT\^ischen  die  Muskelbündel  einschiebt  und 
diese  auseinanderdi*ängt.  Die  Muskelbündel  degenerieren  und  gehen 
zugrunde,  —  aus  der  kontraktilen  Substanz  wird  fibrilläres  Bindegewebe. 

Fast  genau  derselbe  Prozeß  spielt  sich  bei  der  Verbreitung  des 
Carcinoms  in  den  Lymphwegen  der  Nerven  ab. 

P.  Ernst,')  der  in  dieser  Beziehung  seine  Studien  an  dem  sog. 
plexiformen  Carcinom  des  Gesichts  machte,  konnte  den  Nachweis  er- 
bringen, daß  echte  Epithelzellen  in  die  Saftspalten  eindringen  und 
sich  dort  festsetzen.  Die  für  Endotheliom  als  charakteristisch  ange- 
sehenen Krebszellenschläuche  in  den  Muskeln  hält  Ernst  für  das 
Produkt  einer  Druckatrophie.  In  derselben  Art,  wie  Hauser  beim 
Muskel,  konnte  Ernst  bei  den  Nerven  das  Eindringen  der  Epithel- 
zelle in  die  feinen  Spalten  des  Perineuriums,  oft  doppelreihig  in  der 
Richtung  der  Spalten  beobachten. 

Die  Krebszellen  verhalten  sich  nach  Ernst  wie  eine  Injektions- 
masse zur  Erkennung  der  feinsten  Lymphgefäße. 

Genau  so  sollen  sich  nun  nach  einigen  Autoren  auch  die  Endo- 
thelmetastasen  verhalten. 

Nun  liegen  aber  gute  Beschreibungen  vor,  daß  sowohl  das  En- 
dotheliom, als  auch  das  Carcinom  seine  charakteristischen  Metastasen 
hat;  in  dieser  Beziehung  ist  besonders  lehrreich  eine  Beobachtung 
A'on  Kretz,^)  der  bei  einem  Individuum  zu  gleicher  Zeit  ein  Endo- 
theliom der  Dura  und  ein  ('arcinom  des  Oesophagus  konstatierte,  von 
denen  jeder  Tumor  seine  eigenartigen  Metastasen  in  der 
Lunge  machte. 

Die  Metastasen  der  Pleuraendotheliome  waren  besonders  schwer 
zu  erklären.  Man  hielt  sie  für  Metabolieen,  d.  h.  die  in  den 
sekundärerkrankten  Organen  enthaltenen  Lympliofefäß-  und  L.Muph- 
spaltenendotlielien  gehen  eine  mächtige  Wucherung  ein,  die  ganz 
analog  der  Proliferation  der  Endotlielien  in  der  Pleura  sind. 
(Podak.)^) 

Wir  hatten  bisher  hauptsächlich  den  Kndothelzellen  unsere  Auf- 
merksamkeit geschenkt  und  sie  als  den  Ausgangspunkt  des  Endu- 
thelioms  kennen  gelernt. 

Der  zweite  wesentliche  Bestandteil  des  Eudothelioms  ist  nun 
das  Bindegewebsgerüst.  welches  der  Träger  der  Blutgefäße 
ist,  und  in  dem  die  Zellbalken  liegen.  Meistens  degeneriert,  nun 
dieses  (TerUst  schleimig  hyalin,  oder  wird  myximiatös. 

Das  Bindegewebsgerüst  ist  für  die  Form  des  Endotheliom  maß- 
gebend. Man  kann  nach  Volkmann  verschiedene  Arten  des  Eudo- 
thelioms unterscheiden. 

„Flache  Endotlieliome''.  bei  denen  das  Bindegewebe  die  zelligen 
Elemente  überwiegt,  sehen  oft  wie  Schwarten  aus:  ferner  kann  man 
,,l)ilzförmige  Kndotheliome".  besonders  der  Haut  beobachten,  bei  denen 
das  Bindeirewebe  sich  dendritisch  verzwei<^t.    Zwischen  den  einzelnen 


^)  Schweizer  Korn-spoiidenz-Hlatt,  B<1.  Hl,  p.  7H3. 
-)  Wiener  klin.  Wociienschr.,  1892,  Xr.  U. 
^)  I.  c.  S.  HOl  Aiiinerk. 
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Aesten  sind  endotheliale  Massen  eingelagert.  Es  bildet  sich  ein 
Maschenwerk  von  plexiformem  Ban.    (Brann.)V) 

Die  Strang-  und  schlauchförmige  Anordnung  des  Bindegewebs- 
fferüsts  ist  charakteristisch  für  den  endothelialen  Tumor,  den  man 
früher  als  Cjiindrom  (cfr.  S.  272)  bezeichnete,  und  für  die  Misch- 
geschwülste. 

Diese  Geschwülste  können  abgekapselt  oft  Jahrzehnte  lang  gut- 
artig bleiben,  (besonders  am  Kopf,  den  Speichel-  und  Tränendrüsen, 
Gaumen  und  Orbita  etc.).  Durchbrechen  sie  die  Kapsel,  dann  werden 
sie  bösartig. 

Das  Endotheliom  nimmt  in  der  Regel  seinen  Ausgang  in  Ver- 
kalkung (besonders  bei  dem  Endotheliom  der  Hirnhäute),  und  in 
hyaline  Degeneration.  Bei  diesem  Prozeß  muß  aber,  nach 
Volkmann,  sorgfältig  unterschieden  werden  das  Degenerations- 
produkt der  Geschwulstzellen  von  dem  des  fibrösen  Bindegewebs- 
stromas  und  dem  der  Blutgefaßwände.  Diese  drei  Degenerations- 
produkte müssen  auseinandergell  alten  werden;  der  Streit  um  das 
Wesen  der  hyalinen  Kugeln  beruht  hauptsächlich  auf  der  Ver- 
mischung dieser  drei  Degeuerationsprodukte.  Diese  Kugeln  sind  oft 
panz  isoliert,  hängen  aber  mit  sehr  feinen  Fäden  zusammen. 

Man  hatte  bisher  kein  chemisches  Keagens,  um  Bindegewebs- 
körperchen,  Epithelzellen,  P^ndothelzellen  und  die  verschiedenen  De- 
penerationsprodukte  unterscheiden  zu  können  (cfr.  S.  240).  Durch 
die  Anwendung  der  van  Gieson'schen  Xervenlarbung  (Säure- 
Fnchsin-Picrinsäurelösung)  wurde  im  Jahre  1892  von  Ernst *^)  der 
Nachweis  erbracht,  daß  Hyalin  purpurrot,  Colloid  gelbrot  oder  orange, 
MAiomgewebe  fleischrot  und  das  gewöhnliche  Bindegewebe  sich 
gelb  färbt. 

Volkmann  mißlang  jedoch  diese  Färbung  selir  liäufig.  Jeden- 
falls glaubte  man  in  dieser  Färberaethode  ein  wichtiges,  diagnostisches 
Unterscheidungsmerkmal  für  die  verschiedenen ,  anatomischen  und 
patholo^sch  anatomischen  Bestandteile  gefunden  zu  haben. 

Zur  Untei'scheidung  von  Epithel  und  bindegewebigen  Zellhaufen 
wandte  dann  Ribbert*)  eine  modifizierte  Mallory'sche  Färbung  an. 

Fassen  wir  noch  einmal  kurz  das  Resultat  dieser  Auseinander- 
setzung zusammen,  dann  ist  es  unzweifelhaft,  daß  Tumoren  sich  vcm 
dem  Endothel  —  Endotheliome,  -  entwickeln  können.  Die  Stellung 
des  Endotbelioms  als  eine  besondere  (leschwulstgruppe  in  der  Onko- 
logie ist  eine  berechtigte. 

Gehen  wir  aber  auf  den  Ausgangspunkt  unserer  Erörterungen 
znrnck,  ob  das  Endotheliom  eine  Stütze  für  die  Vircho wasche  Lehre 
von  der  bindegewebigen  Natui-  der  Krebse,  resp.  seiner  Lehre  von 
der  Metaplasie  der  Zelle  bilde,  dann  müssen  wir  dies  verneinen. 

Die  neuesten  Forschungen  in  der  Ent\^icklungsgeschichte  haben 
enpeben,  daß  auch  das  Endothel  nur  eine  Abart  des  Epithels 
ist  und  je  mehr  sich  besonders  die  Färbetechnik  entwickelte,  um  so 
weniger  Mitteilungen  findet  man  über  scheinbare  Tebergänge  von 
Bindegewebszellen  in  Krebszellen.    Einige  Forscher,  wie  z.  B.  Henda*) 

M  EDdotheliome  der  Haut.     Lanjjenbeck's  Arrhiv,  Bd.  4H.  S.  47*». 
«I  Cfr.  Ziegler  8 -Beitr..  Bd.  20,  18Ü«.  p.  155. 
»»  Zentral-Blatt  f.  pathol.  Auut..  Bd.  7.  i>.  427. 
•)  Iientwhe  med.  Wochenschr..  1897,  Nr.  21. 
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rechnen  die  Pleuraendotheliome  auf  Grund  dieser  Ergebnisse  direkt 
zu  den  Carcinomen.  Auch  in  bezug  auf  den  klinischen  Verlauf  glaubt 
Hinsberg')  keinen  Unterechied  zwischen  Endotheliom  und  Carcinom 
finden  zu  können. 

Die  Epithelialtheorie  behauptete  auch  fernerhin,  trotz  aller  Ein- 
wände das  Feld.  Virchow  legte  schließlich  nicht  so  großes  Gewicht 
darauf,  ob  der  Tumor  von  den  Endothel-  oder  Epithelzellen  seinen 
Ursprung  nehme.  ,.Nicht  die  Architektur  eines  Tumors,"  sagte  er, 
^nicht  die  Beschaifenheit  seiner  Zellen,  vielmehr  die  Art  seiner  Ent- 
stehung, der  Mutterboden  ist  maßgebend  für  die  Unterscheidung 
der  Geschwülste."  Auf  diesen  Boden  stellte  sich  auch  noch  sein 
Schüler  Hansemann,  der  in  der  neuesten  Ausgabe  seiner  Mono- 
graphie: die  mikroskopische  Diagnose  der  bösartigen  Geschwülste, 
2.  Aufl.  Berlin  1902  (S.  62)  der  Endotheliomfrage  ganz  besondere 
Aufmerksamkeit  schenkte. 

Hansemann  stellte  für  die  liistogenetische  Entwicklung  des 
Carcinoms  den  Hauptfundamentalsatz  auf:*)  ^Das  Parenchym  einer 
primären  Gesch\\Tilst  entwickelt  sich  aus  dem  Parenchym,  das  Stroma 
aus  dem  Stroma  desjenigen  Organs,  in  dem  die  Geschwulst  entsteht. 
Der  Mutterboden  ist  also  für  die  Neubildung  von  der  größten 
Wichtigkeit.^* 

Nach  Hansemann  hat  man  die  ursprüngliche  Frage:  ,,Aus 
welchen  Geweben  entwickeln  sich  die  Carcinome  und  aus  welchen 
die  Sarkome,"  nicht  gelöst  sondern  durch  eine  Umdrehung  der  Ver- 
hältnisse den  Knoten  durchhauen,  indem  man  sagte:  Was  sich  aus 
Epithelien  entwickelt,  ist  ein  Carcinom,  was  aus  Bindesubstanzen 
entsteht,  ein  Sarkom. 

Hansemann  betrachtet  die  Geschwülste  der  P^ndothelien  im 
Verhältnis  zu  ihrem  Muttergewebe.  Die  Bezeichnung  Endotheliom 
besagt,  nach  Hansemann,  sehr  wenig,  und  man  ist  nicht  imstande 
auf  Grund  dieses  Ausdruckes  einen  Schluß  auf  die  Struktur  und  Natur 
der  (Geschwulst  zu  ziehen. 

Unter  Endothelien  versteht  Hansemann  nur  die  Aus- 
kleidungszellen der  Gefäße  und  Lymphspalten;  die  bisher 
als  Endothelien  der  Pleura  und  des  Peritoneums  beschriebenen  Zellen 
sind  nach  Hansemann  epithelialer  Natur. 

Die  Endothelien  haben  nun  im  Körper  eine  so  allgemeine  Ver- 
breitung, wie  außer  ihnen  nur  noch  das  Bindegewebe,  —  sie  sind 
aber  nicht  identisch  mit  den  Bindegewebszellen:  man  darf  nach 
Hanse  mann  niclit  Bindegewebe  mit  Bindesubstanz  verwechseln, 
wie  dies  viele  Forscher  u.  a.  auch  \\  i  1  m  s  ^)  getan  haben. 

Die  Endothelien  sind,  nach  Hansem anu,  imstande.  Intercellular- 
substanz  zu  bilden  und  sich  in  größeren  Massen  durch  Dittüsion  zu 
ernähren,  wie  es  auch  die  übrigen  Bindesubstanzen  vermögen:  sie 
können  aber  auch  epitheliale  ^'erbände  eingehen  und  bedürfen  dann 
zu  ihrer  Ernährung  einer  besonderen  Beziehung  zu  einem  binde- 
gewebigen und  gefäßhaltigen  Stroma.  Bei  entzündlichen  Prozesseii 
werden  sie  kubisch  oder  zylindrisch  und  sind  dann  schwer  von  Ober- 
tlächenepithelien  zu  unterscheiden. 

^1  hie   klinisi'hr  Bedeutung   der  P^ndothelioine  der  (iesichtshaut.     Bruns'  Beitr. 
Bd.  24.  isin).  S.  -27:). 
■}  S.  2ö. 
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Aus  diesen  Gründen  ergibt  sich,  nach  Hanse  mann,  die  Mög- 
lichkeit, daß  sich  sowohl  sarkomatöse ,  als  auch  carcinomatöse  Ge- 
sehwülste aus  den  Endothelien  entwickeln  können,  wenn  man  nicht 
an  der  vorgefaßten  Meinung  festhält,  nur  diejenigen  Geschwülste  als 
Carcinome  zu  bezeichnen,  die  sich  von  ganz  bestimmten  P^pithelien 
aus  entwickeln,  mit  Ausschluß  der  Gefäßepithelien. 

Man  kann,  nach  Hansemann,  daher  ebensogut  von  einem 
Carcinoma  epitheliale,  als  endotheliale  sprechen,  auf  Gnind  der 
neueren,  entwicklungsgeschichtlichen  Resultate.^) 

Die  Entwicklung  des  Stromas  kann  entweder  sehi*  spärlich  oder 
sehr  mächtig  sein,  je  mächtiger  das  Stroma  ent^^ickelt  ist,  um  so 
mehr  tritt  das  Parenchym  zurück. 

Auf  diese  Weise  entstehen  scirrhöse,  hyaline,  myxomatöse  und 
chondromatöse  Tumoren. 

Das  Vorkommen  von  endothelialen  Tumoren  ist  auch  nach  Hanse- 
mann  unzweifelhaft,  obwohl  er  früher  (cfr.  S.  304)  die  Existenz 
wahrer  Endothelgeschwülste  bezweifelte. 

Bein  sarkomatöse  Tumoren  sind  nach  Hansemann  seltener  als 
die  carcinomatösen. 

Bei  den  sarkomatösen,  von  den  Endothelien  ausgehenden  Tumoren, 
ist  das  Stroma  reichlich  entwickelt  und  von  faseriger,  mjTcoider  oder 
hyaliner  Beschaffenheit.  fl)ie  Zellen  sind  groß  und  legen  sich  oft 
perlschnurartig  aneinander.  Wenn  die  Zellhaufen  des  Parenchyms 
eine  deutliche  Intercellularsubstanz  besitzen,  so  trägt  Hanse  mann 
kein  Bedenken,  diese  Tumoren  zu  den  Sarkomen  zu  rechnen.  Von 
den  lluskelfascien,  Ovarien,  Uterus,  von  der  Submucosa  des  Magens 
und  Darms  und  von  der  oberen  Schicht  des  Periosts  sah  Hanse- 
mann  oft  sich  solche  Tumoren  entwickeln. 

Häufiger  findet  man  aber  Endotheltumoren ,  die  an  einzelnen 
Stellen  sarkomatös,  an  anderen  carcinomatös  oder  adenomatös  er- 
scheinen. 

Die  von  Volkmann  als  reine  Endotheliome  der  Parotis  be- 
schriebenen Tumoren  sind  nach  H  a  n  s  e  m  a  n  n ,  Mischgeschwülste,  — 
eine  Auffassung,  die,  wie  wir  gesehen  haben,  schon  Kaufmann*) 
vertreten  hat. 

Carcinomatöse  Stellen  gehen  bei  diesen  Tumoren  in  sarkoma- 
t-ose  über. 

Ära  merkwürdigsten  verhalten  sich  aber  die  adenomatösen  Endo- 
theliome, die  Hansemann •^)  als  ,, Adenoma  endotheliale'*  bezeichnete, 
-"  Tumoren,  die  er  im  Knochenmark,  im  Ligamentum  latum  und  in 
den  Nieren  fand,  und  von  denen  er  eine  genauere,  mikroskopische  Be- 
•**^'hreibung  in  seiner  Monographie  (S.  H7)  gibt. 

Diese  Tumoren  besitzen,  nadi  Hanseniann,  nur  eine  lokale 
Malignität  und  haben  nur  geringe  Neigung  Metastasen  zu  bilden. 

Hansem  an n  wendet  sich  auch  ^egen  die  besondere  Aufstellung 
der  Turaorengruppe  P  e  r  i  t  h  e  1  i  0  m  a  i  cfr.  auch  8.  308),  die  er  alle  für 
'^^rkome  hält;  denn  an  den  Stellen,  wo  ein  wirkliches  Perithel  vor- 
K?Dimt,  nämlich  an  den  (Tefäßen  der  Pia  niater,  sind  solche  Geschwülste 
^^^hr  nicht  beobachtet  worden. 


')  rfr.  auch  8.  2^7. 

')  Cfr.  1.  c.  8.  30<). 

')  Deutsche  med.  Wocheftschr..  18%,  Nr.  4. 
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Nur  scheinbar  gehen  die  Tumoren  von  den  Perithelzellen  aus; 
die  Zellen  entwickeln  sich  in  der  Umgebung  der  Gefäße  deshalb  be- 
sonders stark,  weil  sie  hier  die  besten  Emährungsverhältnisse  finden. 

Der  Beweis,  daß  die  Endotheliome  vom  Endothel  abstammen, 
und  daß  dieses  entwicklungsgeschichtlich  nur  eine  Abart  des  Epithels 
sei,  war  also  erbracht  worden. 

Die  letzte  Stütze  der  Virchow'schen  Bindegewebstheorie  war 
erschüttert,  und  die  Epitheltheorie  stieß  auf  keine  Hindemisse  mehr. 
Die  Endotheliomfrage  wurde  jedoch  in  der  jüngsten  Zeit  durch  die 
Studien  von  E.  Krompecher*)  noch  erheblich  modifiziert. 

Bei  der  Untersuchung  einer  exstirpierten  Geschwulst  aus  der 
Brustwarze  einer  48jährigen  Frau  stieß  Krompecher  auf  erhebliche 
Schwierigkeiten  in  bezug  auf  die  Diagnose  des  Tumors,  ob  es  sich 
um  ein  plexiformes  Sarkom,  Angiosarkom,  Carcinom  oder  Endotheliom 
handelte.  Dadurch  wurde  Krompecher  veranlaßt,  diesen  Tumoren 
eine  größere  Aufmerksamkeit  zu  schenken. 

Er  fand,  daß  sowohl  die  Nester,  Stränge,  Schläuche,  als  auch  die 
Cysten  des  untersuchten  Tumors  mit  dem  Öberfiächenepithel  direkt 
zusammenhingen.  Der  Tumor  entstand  durch  kontinuierliche  Wuche- 
rung der  Oberflächenepithelien,  aber  nur  die  unterste  Zellage  des 
Oberflächenepithels,  die  kubisch  zylindrischen  Basalzellen  setzten 
sich  in  die  epithelialen  Geschwulstgebilde  fort,  —  nirgends  fand 
Krompecher  Stachelzellen.  Die  Basalzellen  sind  wenig  diflFeren- 
zierte,  kleine,  ovale  und  längliche,  protoplasmaarme  und  chromatin- 
reiche  Zellen. 

Es  gibt  also  Krebse,  die  ausschließlich  von  den  Basalzellen 
abstammen,  und  Krompecher  bezeichnete  sie  zuerst  als  drüsenartige 
Oberflächenkrebse.  (Carcinoma  epitheliale  adenoides,*)  späterhin  als 
Tumor  basocellulare  (sie!)  und  vindizierte  ihnen  eine  Mittel- 
stellung zwischen  gutartigen  und  bösartigen  Geschwülsten.  So  er- 
klärte er  die  basocellularen  Fibroepitheliome  z.  B.  für  gutartige  Ge- 
schwülste. Nieraals  jedoch  fand  Krompecher  Basalzellenkrebse 
an  den  mit  Zyliuderepithel  bekleideten  Schleimhäuten  des  Gastro- 
intestinaltractus  und  des  Uterus. 

Hingegen  erkannte  er  als  Basalzellentumoren  die  plexiformen 
Sarkome,  Adenosarkome,  Cylindrome,  die  Adenochondrome  der 
Speicheldrüsen  und  fast  sämtliche  Endotheliome  derjenigen  Organe, 
in  welchen  Basalzellentumoren  vorzukommen  pflegen.  Durch  genauere 
Untersuchungen  stellte  Krompecher  fest,  daß  die  Basalzellenschicht 
des  Deckepitliels  der  Oberhaut  und  der  Pflasterepithelschleimhäute 
sich  kontinuierlich  auf  diejenigen  Drüsen  fortsetzt,  welche  auf  die 
Pflasterepitheloberfläche  münden.  Das  Basalepithel  in  der  Epidermis 
ditterenziert  sich  normalerweise  zu  Stachelzellen  und  in  den  Drüsen 
zu  Drüsenzellen.  Bei  den  Tumoren  bleibt  es  jedoch  auf  einer  weniger 
diff'erenzierten  embryonalen  Stufe  stehen  und  erleidet  eine  Ana- 
p  1  a  s  i  e.^)  Basalzellentumoren  entwickeln  sich  nur  vom  Pflaster- 
epithel und  den  Drüsen,  welche  auf  Pflasterepitheloberflächen  münden. 

Durch  die  Untersuchungen  Kr ompeclier's  wurden  die  Sarkome 

h  Der  Basalzellenkrebs  etc.  Jena  11)08.  (260  S.  8^^  rait  12  Tafeln  und  217  Lite- 
rat u  ran  ji^aben.i 

'1  Zie^^ler  s  Beitr..  liXX),  Bd.  28. 

■'')  Wir  kommen  noch  späterhin  auf  die>ien  Voriranir  zurück. 
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und  Endotheliome  auf  ein  kleines  Gebiet  eingeschränkt,  und  die  Kpi- 
theltheorie  erhielt  auch  durch  diese  neuesten  gründlichen  Unter- 
suchungen Krompechers  eine  weitere  Bestätigung. 


Die  Cellularpathologie  und  die  Diathesenlehre. 

Die  Rezidiye  und  die  multiplen,  primären  Carcinome  und  ihre 

Beziehungen  zur  Diathesenlehre. 

Die  C'ellularpathologie  war,  wie  wir  erörteit  haben,  in  bezug  auf 
die  Theorien  von  der  histogenetischen  Entstehung  des  Krebses  von 
weittragendster  Bedeutung  gewesen.  Wenn  auch  in  manchen  Punkten, 
soweit  sie  die  morphologische  Natur  des  Krebses  betrafen,  eine  Einig- 
keit unter  den  Autoren  nicht  zu  erzielen  war,  so  kann  man  doch 
wohl  behaupten,  daß  die  Thiersch-Wal de yer'sche  Epitheltheorie 
alhnählich  die  Oberhand  gewann.  Allein  die  wirkliche  und  eigentliche 
Ursache  der  Krebsbildung  konnte  weder  durch  die  Cellularpathologie, 
noch  speziell  durch  die  Epitheltheorie  erklärt  werden.  Dazu  reichte 
weder  die  Cellularpathologie,  noch  die  auf  ihrem  Boden  stehende. 
Epitheltheorie  aus. 

Solange  man  nun  nichts  Besseres  und  Positives  in  bezug  auf 
die  ätiologische  Ursache  der  Krebskrankheit  hatte,  mußte  man  sich 
wieder  an  H}T)Othesen  halten. 

Die  deutschen  Autoren,  die  die  Epitheltheorie  begi'ündeten, 
behandelten  die  Krebsfrage  hauptsächlich  vom  pathologisch-anatomi- 
schen Standpunkt  aus.  Solange  man  sich  auf  dieser  Grundlage  be- 
wegte, konnte  man  auch  etwas  Positives  schaffen,  —  anders  jedoch, 
sobald  man  sich  an  die  ätiologische  Seit€  der  Krebstheorie  heran- 
wage. AVie  wir  gesehen  haben,  beruhten  alle  die  bisherigen  Leistungen 
nnd  Fortschritte  in  der  Krebspathologie  auf  pathologisch-anatomischem 
Gebiet.  Die  Aetiologie  stützte  sich  immer  nur  auf  Hypothesen,  und 
die  genialsten  Forscher  scheiterten,  sobald  sie  dieses  Problem  zu 
lösen  suchten.  Die  deutschen  Forscher  vermieden  es  deshalb  im 
allgemeinen  auch,  dieser  Frage  näher  zu  treten,  da  sie  sich  hier  auf 
schwankendem  Boden  befanden. 

Die  Krebsforscher  anderer  Länder  jedoch  widmeten  dieser  Frage 
^oße  Aufmerksamkeit. 

Ganz  besonders  hatten  von  jeher  die  französischen  Forscher 
^ß  ätiologische  Seite  der  Krebspathologie  in  den  Vordergrund  gerückt, 
^erdings  immer  nur  von  dem  Gesichtspunkt  aus:  Ist  der  Krebs  eine 
lokale  oder  durch  eine  im  Organismus  vorhandene  Diathese  ver- 
ursachte Erkankung? 

We  Entscheidung  war  für  die  Frage  der  Therai)ie  von  der  größten 
^deutung;  im  ersten  Falle  würde  die  Erkrankung  lieilbar,  im  anderen 
^alle  unheilbar  sein. 

rj  .  ^^Ir  haben  im  Laufe  dieser  Abhandlung  gesehen,  wie  in  früherer 
^{^  bevor  die  Cellularpathologie  aller  Systeme  verdrängte,  die  An- 
™me  einer  Krebsdiathese  allgemeine  Verbreitung  gefunden  hatte 
w.  S.  i7ßj  ^yjj,  verweisen  in  dieser  Beziehung  besonders  auf  die 
Plfzösischen  Forscher  Delperh  (S.  Ss\^^^  Bavle  und  (^avol 
^^^\  Lobstein  (S.  99)  u.  a. 
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Aber  auch  späterhin  noch  verteidigen  ganz  besonders  die  fran- 
zösischen Forscher  die  Lehre  von  der  Krebsdiathese.  Wollte  doch 
sogar  Poincare^)  die  gelbe  Farbe  der  Thyreoidea  direkt  als  einen 
Ausdruck  der  Krebsdiathese  angesehen  wissen. 

Der  erste  Autor,  der  den  lokalen  Ursprung  des  Krebses  ver- 
teidigte, war  Peyrilhe  (S.  63).  Die  klinischen  Symptome,  die 
Metastasen  und  besonders  die  Kezidive,  glaubte  man  nur  durch  die 
Annahme  einer  Krebsdiathese  erklären  zu  können. 

Die  Cellularpathologie  konnte  jedoch  mit  einer  Krebsdiathese 
nicht  in  P^inklang  gebracht  werden.  Vom  cellular- patho- 
logischen Standpunkt  betrachtet,  mußte  auch  der  Krebs  als 
ein  lokal  beginnendes  Uebel  angesehen  werden. 

So  war  wohl  Virchow-)  auch  der  erste  deutsche  Autor,  der 
die  lokale  Natur  des  Krebses  verteidigte,  und  nicht  die  Chiruigen, 
die  späterhin  die  Priorität  in  dieser  Frage  für  sich  in  Anspnich 
nahmen. 

Aber,  weshalb  und  aus  welchen  Ursachen  der  Krebs  entsteht,  — 
das  konnte  die  Cellularpathologie  nicht  erklären,  und  die  deutschen 
Forscher  begnügten  sich,  wie  wir  gesehen  haben,  die  Krebspathologie 
nach  der  morphologischen  Seite,  auf  der  Basis  der  Cellularpathologie, 
zu  fördern. 

Von  den  französischen  Forschern  war  es  hauptsächlich 
Broca,*)  der  die  Diathesenlehre  verteidigte.  Anatomisch  nach- 
weisen ließ  sich  diese  Krebsdiathese  nicht,  und  Broca  konnte  nur 
auf  induktivem  A\'ege  zu  der  Aufstellung  einer  solchen  gelangen,  auf 
Gnind  der  klinischen  Beobachtungen,  der  Vererbbarkeit  des  Krebses 
und  der  Rezidive.  Den  Einfluß  einer  solchen  im  Organismus  nihenden 
Diathese  stellt  sich  Broca  folgendermaßen  vor: 

1.  La  Diath^se  produit  le  Cancer. 

2.  Celui-ci  produit  Tinfection. 

8.  L'infection  produit  les  tumeurs  secundaires  multiples,  la 
cachexie  et  la  mort. 

Späterhin  schränkte  Broca  allerdings  die  Diatheseulehre  wieder 
ein.  indem  er  darauf  hinwies,  daß  der  primäre  Tumor  nicht  dieselbe 
Ursache  habe,  wie  der  sekundäre.  Der  Primärtumor  entstehe  aller- 
dings infolge  der  Diathese  —  als  solche  bezeiclinet  er  eine  Ernäh- 
rungsstörung — ,  die  sekundären  Tumoren  jedoch  werden  infolge 
einer  vom  Primärtumor  ausgehenden  Infektion  erzeugt,  die  dadurch 
entstellt,  daß  ein  Krankheitsstoff  in  den  Blutkreislauf  oder  in  das 
Lymphgefäßsystem  gelangt. 

Aber,  was  das  für  eine  Substanz  war,  darüber  herrschten  unter 
den  französischen  Forschern  die  abenteuerlichsten  Ansichten. 
Man  beschuldigte  den  Ichor  (bei  ulceriertem  Carcinom),  ein  Blastem 
(Broca  verteidigte,  wie  wir  gesehen  haben,  noch  lange  Zeit  nach 
dem  Erscheinen  der  Vircho waschen  Cellularpathologie  die  Blastem- 
theorie)  und  feste  Elemente  als  Ursache  der  Metastasenbildung.  Für 
die  letzte  Annahme  sprechen,  nach  Broca,  hauptsächlich  die  La  n  ge  n  - 
beck'schen  Experimente  (cfr.  S.  168). 

Wir  haben  schon  oben  (S.  170)  gesehen,  welche  Schwierigkeiten 

M  Journal  de  rAiiutomie  <'t  de  la  Physioloi^ie.  XIII,  p.  123. 
•)  Handbach   der  spezielleu   Patholojjfie   und  Therapie,   1854.   S.  340:   i'ellular- 
k)gie,  1858,  S.  194.  4.  Au«..  S.  258:  (resphwiilste.  18«3,  I.  44. 
l  c.  S.  290,  Bd.  I.  S.  332. 
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die  Erklärung  der  Metastasen  zur  Zeit  der  Blastemtheorie  den  For- 
schem bereitete. 

Der  erste  französische  Autor,  der  sich  mit  der  Metastasen- 
frage genauer  beschäftigte,  war  C  r  u  v  e  i  1  h  i  e  r.*)  Auf  Grund  einer  Be- 
obachtung von  He  rar  d,-)  der  bei  einem  Pleuracarcinom  (die  Punktion 
ergab  ein  blutiges  Exsudat!)  ^Pe  debris  cancereux**  im  linken 
Herzen  vorfand,  kam  C  r  u  v  e  i  1  h  i  e  r  zu  der  Ansicht,  daß  diese  Krebs- 
erbankung  des  Herzens  nur  von  einer  ^Source  öloignee*'  herstammen 
könne  und  daß  diese  ^Debris  cancereux''  nur  dui-ch  die  Zirkulation 
in  das  Blut  gelangen  konnten.  Er  bezeichnete  diesen  Vorgang  als 
•Embolie  canc6reuse^. 

Cruveilhier  kann  sich  diesen  Vorgang  nicht  erklären;  —  der 
-Snc"  ist  nicht  koagulabel  und  Parenchymstiicke  können  nicht  durch 
die  Venen  bis  zum  linken  Herzen  verschleppt  werden.  Cruveilhier, 
der  selbst  nicht  mikroskopierte,  stand  vor  einem  nicht  zu  enträtselnden 
Problem.  Nur  hj'pothetisch  sprach  er  die  Vermutung  aus,  daß  die 
Krebszelle  Aielleicht,  wie  die  Eiterzelle,  durch  den  Blutstrom  fort- 
geschleppt werden  könnte. 

Klarheit  brachte  in  diese  Vorgänge  erst  die  Cellularpathologie, 
und  ihr  Begründer  Virchow  und  seine  Schüler  haben  die  Lehre 
von  den  Metastasen  und  Embolien  ausgebaut  und  wissenschaftlich 
begründet. 

Unsere  Aufgabe  ist  es  nicht  diese  wichtigen  Ergebnisse  deutscher 
Forscher  an  dieser  Stelle  näher  zu  betrachten.  Die  Franzosen 
nahmen  von  diesen  Emingenschaften  zuerst  wenig  Notiz. 

Die  Diathesenlehre  wurde  dadurch  nicht  verdrängt.  Aber  was 
ven>tand  man  eigentlich  unter  einer  solchen  Krebsdiathese?  Cru- 
veilhier. einer  der  genialsten  Foi-scher,  bezeichnete  sie  als:  ,.Une 
predisposition,  un  etat  iuconnu  original  ou  acquis  =  c'est  TX  des 
pathologistes." 

Bazin*)  suchte  nun  die  Diathesenlehre,  die  doch  eigentlich  nur 
anf  va^en  Hypothesen  beruhte,  weiter  auszubauen.  Er  unterschied 
^^i  Arten  von  Diathese,  eine  Diathese  inttammatoire,  homoeomorphe 
^<1  heteromorphe. 

Sein  Schüler  Guib out*)  ging  noch  weiter  und  unterschied  eine 
^these  syphilitique,  scrophuleuse ,  lierpetique  (Eczema,  Psoriasis, 
^rigo)  und  cancereuse. 

P  Der  Unterschied  zwischen  Heri)es  und  Syi)liilis  einerseits  und 
^^ncer  andererseits,  ist  nach  Guibout  der,  daß  die  l)eiden  ersten 
j^ff'öktionen  von  außen  nach  innen  wachsen.  —  dei-  Krebs  umgekehrt. 
^J*  eifrigste  Vertreter  dieser  Diathesentheorie  bei  den  französi- 
^5*hen  Pathologen  war  jedoch  Verneuil.'^)  der  alle  Neoplasmen  auf 
jjP^n  konstitutionellen  rrspning  zurücktuhrte ;  diese  neoplastische 
lathese  wäre  auch  vererbbar.  Der  Krebs  selbst  ist  nach  Verneuil 
^^  letzte  Ausdruck  der  herpetischen  Diathese. 

j.       I)ie   Diathesenlehre    belienschte    lange    Zeit    fast    die    meisten 
^^Hzösischen  Forscher. 


*)  l.  c.  S.  167.  Bd.  V.  p.  -214. 
mi        ^)  Observation  foinmuniqiu*e  a  la  SocitH«'  de  hiolojfie  par  K.  Vidal  daiis  le  pre- 
^^  trimestre,  im\. 

' )  LeijoDH  theor.  et  diu.  sur  les  aftfct.  irtMit^r.  de  la  Peau.  \Hi\2. 
*)   Maladie»  de  la  Peau.  IHHo. ' 
)  Diathese  ueoplasiqiu*.     Iteviie  srieutif.     Taris  1HH4. 
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Der  erste,  der  sich  mit  aller  Energie  gegen  diese  Theorie  wandte, 
die  zugleich  doch  auch  einen  Pessimismus  und  NihUismus  in  bezug 
auf  die  Therapie  im  Gefolge  hatte,  war  der  belgische  Forscher 
Bougard*)  (Bruxelles),  der  sich  eigentlich  sein  ganzes  Leben 
lang  dem  Krebsstudium  gewidmet  hatte.  Bougard  war,  wie  wir 
noch  späterhin  sehen  werden,  ein  eifriger  Verteidiger  der  Heilbarkeit 
des  Krebses  mittelst  Caustica.  Durch  viele  Daiierh eilungen,  die  er 
in  diesem  großen  Werke  anführt,  glaubte  er  den  Beweis  von  dem 
lokalen  Charakter  des  Krebses  erbracht  zu  haben.  „Avec  toute 
Tardeur  d'une  conviction  profonde,"  verteidigte  er  die  „Curabilite  du 
Cancer  et  la  superiorit6  des  caustiques  sur  le  bistouri  dans  le  traite- 
ment  de  cette  maladie". 

Bougard  unterschied  bei  dem  Cancer  drei  Perioden,  die  folgende 
Prognose  haben:  a)  Lokalisation  (heilbar),  b)  Propagation  (Chancen 
getrübt),  c)  G^neralisation  (unheilbar!). 

Bei  den  e  n  g  1  i  s  c  h  e  n  Krebsforschern  herrschte  in  bezug  auf  die 
Frage:  Ist  der  Krebs  ein  lokales  Leiden  oder  durch  eine  Diathese 
bedingt,  keine  Einigkeit.  In  der  großen,  diesem  Thema  im  Jahre  1874-) 
gewidmeten  Diskussion  in  der  Londoner  pathologischen  Gesellschaft, 
standen  sich  zwei  Parteien  gegenüber: 

1.  die  Vertreter  der  lokalistischen  Theorie,  an  ihrer  Spitze 
Campbell  de  Morgan,*)  und 

2.  die   Anhänger   der   Diathesentheorie,    deren    vornehmster 
Repräsentant  Sir  James  Paget  war. 

Morgan  hatte  schon  vorher  in  einem  besonderen  Werke  seine 
Ansichten  über  die  lokale  Entstehung  des  Krebses  niedergeleg^t.*) 
Er  wendet  sich  vor  allem  gegen  das  von  den  Anhängern  der  Dia- 
thesentheorie hypothetisch  angenommene  „Bloodpoison",  das  bisher 
noch  niemand  gesehen  hat. 

„The  disease,*^  **)  sagt  Morgan,  „occurs  for  the  most  part  in 
persons  strong  and  well  nourished  and  remarkabel  for  good  general 
healtli.  It  may  be  found  in  those  of  a  different  character,  who  have 
been  generally  invalids,  or  who  have  lived  a  life  of  hard  work.  Its 
prevalence,  however,  in  those,  who  are  liealthy  and  robust,  shows 
that  the  disease  does  not  arise  from  want  of  tone,  or  defect  of 
nutrition." 

Bei  so  gutem  Ernährungszustande  kann  das  Blut  nicht  ver- 
giftet sein. 

Im  einzelnen  weist  Morgan  auf  die  erst  nach  fielen  Jahren 
auftretenden  Rezidive  hin,  die  bei  einer  Blutkrankheit  doch  unmittel- 
bar nach  der  0])eration  auftreten  müßten;  ferner  auf  die  lokale  Ent- 
stehung anderer  Geschwülste,  wie  Lipome,  Fibrome  etc.,  auf  die 
lokale  Entwicklung  des  Krebses  aus  Warzen  und  Naevi  und  auf 
den  Umstand,  daß  äußere  Verwundungen  bei  Carcinomatösen  keinen 
Cancer  liervorrufen! 


M  Etudes  8ur  le  Cancer.  90S  ^\  Bruxelles  1882,  ohez  Gustave  Mayolez.  (Ein 
jjrolj  aufgelegtes  Werk,  das  aber  liauptsäehlich  nur  die  Ero^ebnisse  der  französiscben 
Fors«*hiintren  berücksicbtijift.     Ist  iu  Behla's  ('arcinomliteratnr  nicht  aiißreführt  I ) 

-';  Medieal  Times  and  (iaz.,  9.  Mai  1874.  Traiisact.  of  the  pathol.  Soc.  XXV. 
p.  '2m. 

^)  Hervorrasjfender  (binirj^  in  London.  1811 — 1876 

*)  ()u  tlie  orijrin  of  Cancer.     London  1872  ((hurohill). 

^)  ibidem  S.  l.')  und  ^H. 


Cellularpatholog^e  und  Diathesen  lehre.  317 

Demgegenüber  stützten  sich  die  Anhänger  der  Diathesentheorie 
besonders  auf  die  Erblichkeit  des  Cancers.')  Sir  James  Paget 
glaubte  konstatiert  zu  haben,  daß  von  drei  Carcinomatösen  stets 
einer  hereditär  belastet  gewesen  sei. 

Femer  wies  Paget  hin  auf  die  häufigen  Erkrankungen  der 
Frauen  an  Krebs,  den  er  als  eine  „Degenerationskrankheit"  bezeich- 
nete- Die  Frau  hat  zwei  degenerierende  Organe,  die  besonders  häufig 
an  Krebs  erkranken,  —  den  Uterus  und  die  Mamma. 

Zehn  Jahre  später  fand  in  London  T\ieder  über  dasselbe  Thema 
fine  größere  Diskussion  statt.  2) 

Die  Diathesenlehre  schien  jetzt  sogar  noch  mehr  Anhänger  ge- 
funden zu  haben.  Die  meisten  Redner,  besonders  aber  Savorj-, 
stimmten  darin  überein,  daß  mehr  konstitutionelle  (,,A11  pervading"), 
als  lokale  Ursachen  den  Krebs  erzeugten;  denn  bisher  wäre  kein 
spezifisches  Element,  das  den  Krebs  hervorrufen  könnte,  gefunden 
worden. 

Unter  den  deutschen  Forschern  war  die  Diathesentheorie,  wie 
wii-  gesehen  haben,  dui'ch  die  Krasenlehre  von  Rokitansky  und 
Enbrel  (cfr.  S.  163)  allgemein  verbreitet. 

Selbst  Johannes  Müller  (cfr.  S.  132)  hielt  den  Krebs  noch  für 
eine  Allgemeinerkrankung.  Zur  Zeit  der  Blastemtheorie  war  man 
nicht  imstande,  eine  ausreichende  wissenschaftliche  Begründung  für 
die  lokale  Entstehung  des  Krebses  zu  geben.  Sowohl  das  Blastem, 
als  auch  die  Diathese,  waren  zwar  nur  hypothetische  Begriffe,  — 
aber  man  hatte  nichts  Besseres  an  ihre  Stelle  zu  setzen. 

Durch  den  Einfluß  der  ( 'ellularpathologie,  durch  den  Nachweis, 
daß  alle  P>krankungen  auf  die  Zellen  zurückzuführen  seien,  mußte 
man  sich  nunmehr  der  Hoffnung  hingeben,  daß  die  alte  Diathesen- 
lehre, die  den  Forschern  schon  soviel  Schwierigkeiten  bereitet  hatte 
weni^tens  bei  den  deutschen  Forschern  ein  überwundener  Stand- 
punkt wäre. 

Aber  trotzdem  fanden  sich  auch  noch  zu  dieser  Zeit  deutsche 
Forscher,  die  an  die  Lehren  Kokitansky's  anknüpften  und  die 
Aetiologie  des  Krebses  auf  dieser  Basis  ergründet  zu  haben  glaubten. 

Rokitansky^)  hatte  behauptet:  Die  Carcinome  entstehen  und 
bestehen  zwar  nicht  selten  als  lokale  Uebel,  ungleich  häufiger  geht 
ihnen  jedoch  eine  Dyskrasie  zur  Seite,  ja,  diese  liegt  sehr  gewöhnlich 
als  präexistierende  der  Entstehung  des  Carciuoms  zugrunde. 

Anhänger  der  Diathesenlehre  waren  allerdings  nur  in  geringer 
Zahl  vorhandeiL  Aber  selbst  ein  so  hervorragender  Krebsforscher, 
wie  Billroth,*)  stand  zu  dieser  Zeit  noch  auf  dem  Standpunkt, 
daß  der  Krebs  eine  konstitutionelle  Krankheit  wäre. 

Der  eifrigste  Verteidiger  der  Diathesenlehre  in  Deutschland 
war  Jedoch  Friedrich  Wilhelm  Beneke  (in  Nauheim  und 
Marburg,  geb.  1824,  gest.  1882). 

Veranlaßt  durch  eine  unter  der  Leitung  von  Zenker  (Erlangen) 
pnhlizierte  Arbeit  von  Dr.  Stich,*)  der  das  Trauma  als  eine  direkte 

^)  AVir  werden  auf  diese  Frajje  noch  einsrehender  an  einer  anderen  Stolle 
zurückkommen. 

*>    Cfr.  Verhandl.  des  Roval  (  ollej^e  of  SiirjjfeonH  of  Enirlaud.  1884. 
•>  Bttidbuch  etc..  JS.  ^2. 
*)   Allg.  Chirurg.  Pathol..  H.  .\iitl..  S.  621. 
>  Beitrag  zur  Lehre  von  den  (teschwülsten.  Berliner  kliu.  Wooheuschr.,  187H.  Nr.  47. 
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Ursache  für  die  Entstehung  eines  Sarkoms  verantwortlich  machte, 
wendet  sich  Beneke  in  seiner  ersten \)  dieses  Thema  behandelnden 
Arbeit  zunächst  gegen  diese  Auffassung  von  der  lokalen  Entstehung 
einer  malignen  Geschwulst. 

Das  Trauma  allein  ist,  nach  Beneke,  nicht  imstande,  die 
Aetiologie  zu  erklären,  denn  nicht  jedes  Trauma  hat  eine  Geschwulst 
zur  Folge.  Es  muß  noch  etwas  anderes  hinzukommen.  Man  be- 
zeichnete dieses  „etwas  andere^  bisher  als  individuelle  Dis- 
position oder  konstitutionelle  Anlage,  —  aber  kein  Autor 
hatte  bisher  gesagt,  was  man  eigentlich  wissenschaftlich  unter  diesen 
Ausdrücken  verstehe.  Es  waren  nur  Schlag\s'orte  und  Verlegenheits- 
bezeichnungen. 

Beneke  versuchte  nun  den  Begriff  „Konstitution"  zu  erläutern ; 
allerdings  konnte  er  dies  nicht  auf  der  Basis  des  wissenschaftlich  be- 
gründeten Prinzips  der  Cellularpathologie  tun,  sondern  er  mußte  sich 
wieder  auf  den  alten  humoralpathologischen  Boden  stellen. 

„Eine  Konstitution."  sagt  Beneke,  „wird  sowohl  durch  die  Be- 
schaffenheit der  flüssigen,  als  auch  durch  die  ^  der  festen  Teile  des 
Organismus  bedingt,  und  eine  „konstitutionelle  Anlage  zu  Erkran- 
kungen" kann  ebenfalls  nur  auf  Abweichungen  der  Beschaffenheit 
der  Säfte  oder  der  festen  Teile  von  der  Norm,  oder  auf  beiden  zu- 
gleich, beruhen. 

Allgemein  herrschte  in  bezug  auf  diese  Frage  bisher  eine  humoral- 
pathologische  Auffassung  vor.  Man  glaubte  erbliche  Krankheitsstofte, 
Anhäufung  normaler  Stoftwechselprodukte  (Harnsäure,  Milchsäure  etc.) 
für  die  krankhafte  Konstitution  verantwortlich  machen  zu  müssen. 

Nach  Beneke  beruht  nun  die  krankhafte,  konstitutionelle  An- 
lage auf  einer  pathologischen  Beschaffenheit  der  Säfte. 

Eine  Proportionsstörung,  d.  h.  ein  Mißverhältnis  der  integrieren- 
den, normalen  Blutbestandteile  ist  die  Hauptursache  der  krankhaften 
Konstitution.  Eine  Miscliung  z.  B.  von  einem  Plus  von  Eiweiß  und 
einem  Plus  von  sauren,  phospliorsauren  Salzen,  muß  ein  anderes 
Resultat  <rel)en.  als  eine  Mischung  von  einer  normalen  Quantität 
Ei  weil)  und  einem  Minus  von  sauren,  i)hüsphorsauren  Salzen. 

Aber  auch  Abweichungen  (angeborene  oder  erworbene)  der  ana- 
tomischen Ajjparate,  z.  B.  Kleinheit  des  respiratorischen  Apparates, 
En<ze  und  Weite  der  arteriellen  Gefäße -)  im  Verhältnis  zu  den 
iil)ii<reii  Oiganen.  sind  in  Verbindung  mit  der  Säftemischun^  von 
der  größten  Bedeutun^^  für  die  Konstitution. 

Die  steten  Wechselbeziehungen  zwischen  »Säftemischung  und 
Funktion  der  Or<^ane  ist  für  die  Auffassung  einer  Erkrankung  von 
^aiUUer  Wichtigkeit. 

Aber  es  handelt  sich,  wie  Beneke  selbst  zugibt,  hier  überall 
doch  nur  um  schwankende  (-JröL^en. 

Für  die  Krebsdiathese  sind  nun.  nach  Beneke,  folgende  Faktoren 
charaktt^ristisch.  Zunächst  ist  im  Beginn  der  Erkrankung  ein  guter, 
kräftiger  Ernährungszustand  vorhanden.  Ein  Feberschuß  im 
Hildungsniaterial  kann  ebenso  i»athologisch  sein,  deshalb  ist  die  An- 
sicht Morgan's  (CtV.  S.  8l6i.  daß  dieser  Zustand  ^'•egen  eine  Krebs- 
diathese spräche,  nicht  richtig. 

')  Zur  Patlicloirit'  und  Tlurapie  der  ('iuciiioint-.  I)eiit^('iies  Archiv  f.  kliu.  Med., 
Bd.  XV,  187Ö.  S.  :)H8     :>62. 

'I  Ctr.  aiK'li  di<*  UpobachtiiDi^en  Y<m  Thiersch.  S.  2'nO. 
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Femer  haben  die  Carcinomatösen  im  Beginn  ihrer  Erkrankung 
eine  gute  Knochenentwicklnng,  mit  einem  Uebersehuß  an  Erd- 
phosphaten. Niemals  erkranken  die  an  Krebs  Leidenden  im  Be- 
ginn   an  Oxalurie  oder  Phosphaturie.^) 

Schon  Rokitansky-)  hatte  darauf  hingewiesen,  daß  sich 
bei  Carcinomatösen  zuweilen  Knochenbildung  in  großer  Menge 
vorfinde.  Beneke  macht  noch  darauf  aufmerksam,  daß  das 
Knochensystem  bei  Krebskranken  reich  an  Asclienbestandteilen 
sei,  und  daß  daher  bei  diesem  Leiden  oft  frühzeitig  eine  Ver- 
kalkung der  Kippenknorpel  eintrete.  Die  Knochenasche  bei 
Oarcinomatösen  betrug  32 — 36  Proz.,  bei  Tuberkulösen  hingegen  nur 
27—29  Proz. 

Sodann  besitzen  die  Krebskranken  von^iegend  weite  Arterien. 
(Bei  Tuberkulösen  hingegen  sind  die  Arterien  oft  eng.)  **)  Tebrigens 
hatte,  wie  ich  nebenbei  bemerken  will,  schon  Cruveilhier*)  auf 
diesen  Umstand  hingewiesen. 

Cruveilhier  unterschied  beim  Krebs  zwei  Alten  von  Gefäßen : 

1.  Arterien  und  Venen,  die  vom  Organismus  herüberkommen; 

2.  eigene  Gefäße,  die  aber  nur  venöser  Natui*  seien. 

Dem  Venennetz  schrieb  Cruveilhier,  wie  wir  gesehen  haben, 
die  Absonderung  des  Krebssaftes  zu. 

Auch  Nußbaum  betonte  die  Wichtigkeit  dieser  Erscheinung 
bei  Krebskranken.*) 

Wichtige  Symptome  der  Krebsdiathese  sind  nach  Beneke  fenier 
die  Anlagen  zur  Fettbildung,  die  Erblichkeit  und  das  Verhältnis  des 
Carciiioms  zur  Tuberkulose.    Beneke   stellte   sich   hier   fast  ganz 
™d    gar  auf  den  Eokitansky'schen  Standpunkt  icfr.  8.  1()3),  daß 
^'arcinom  und  Tuberkulose  sich  gegenseitig  ausschließen.    Die  längst 
überwundene    Krasenlehre    Kokitanskv's    wurde    durch   Beneke 
^eder  ans  Tageslicht  gezogen.    Nur  modifizierte  Beneke  den  ex- 
klusiven Standpunkt  Rokitansky's  dahin,  daß  Carcinom  und  Tuber- 
kulose in  seltenen  Fällen   nacheinander,  aber  nie  nebenein- 
«iider  bei  demselben  Individuum  vorkommen  kiainen. 

Der  französische  Forscher  Bürdet*)  hingegen  hatte  zu 
dieser  Zeit  ^as  Carcinom  und  die  Tuberkulose  in  innige  Be- 
2iehnngen  zueinander  gebracht,  indem  er  behauptete,  daß  das 
l^^'^iiiom  in  den  folgenden  Generationen  die  stärkste  Anlage  zur 
Taberkulose  abgebe.') 

Beneke  führte  ferner  für  die  Krebsdiathese  den  Reichtum  des 


.  *')  0fr.  auch  Beneke:   Zur  Phvsiolojfie   und   Patholojjfie   des  oxalsaiiren  und 

pboftphoraaaren  Kalke«.    Göttinnen  18o(). 

*>  Allg.  pathol.  Anatomie.  1.  Aufl.,  S.  H32. 
.  •)  In  einer,  unter  Beneke's  Leituiijr  i>ublizierten  Dissertation  von  Kinipan  1874, 

«na   »^  B^  \)gi  i\  unter  14  l'areinomkranken  auffallend  weite  (n-fäUluniina  gefunden 
^<>«^eii.     Cfr.    auch    v.   Hrißlin:    Ueber    den    Zusammenhang!^    Tun    Konstitutions- 
^jP^^^ien  und  Veränderungen  der  (fefäfjweite  (Arbeiten  aus  dem  pathol.  Institut  zu 
^^^*^^«B),  Stattffart  1896.    In  einem  von   mir  beobachteten  FaUe  vun  allufemeiner 
Oairinoe^^  anagenend  von  einem  Carcinom   des  .Scheitelbeins  mit   Metastase  in  der 
*^^^   etc.  zeigte  es  sich  bei  der  ?!^ektion,  daß  die  arteriellen  (Tefälie  gerade  auffallend 
«'^  und  dünn  waren,  die  A.  vertebralis  war  z.  B.  kaum  1  mm  stark. 
*)  1.  c  S.  167.  Bd.  V,  .^.  im. 

^)  Bayer,  irrtl.  Intelligenz-Bl..  XXII.  11  und  Wiener  med.  Presse.  XVI.  .SC.  81. 
•)  Lc  Cancer  considere  comme  une  source  tnberculeuse.     I^aris  1872. 
**)  Wir  werden  auf  diese  Frajre  noch  an  einer  anderen  Stelle  im  Zusammeuhanir 
iffi^&ckkommen. 
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Blutes  an  Mj-elin  UDd  Cholestearin  an  *)  und  die  Tatsache,  daß  Car- 
cinomzellen  sich  nur  auf  ganz  bestimmt  prädisponiertem  Boden  ent- 
wickeln, da  Impfungen  bisher  nicht  gelungen  sind,  und  schließlich 
glaubte  Beneke  auch  das  phlegmatische  Temperament,  wie  es  die 
Alten  getan  haben,  für  die  Krebsdiathese  in  Anspruch  nehmen  zu 
können. 

Die  Einwände  Morgan's  sucht  Beneke  durch  die  Annahme 
zu  widerlegen,  daß  die  Konstitution  allein  noch  nicht  einen  Krebs 
hervorrufen  könne,  sondern,  daß  auch  Gelegenheitsursachen  hinzu- 
kommen müßten.  Bis  dahin  bleibe  die  Krebsdiathese  latent.  Nicht 
alle  Warzen  z.  B.  werden  cancerös,  sondern  nur,  wenn  eine  Krebs- 
anlage vorhanden  wäre.  Daß  äußere  Ven^^undungen  kein  Carcinom 
bei  Krebskranken  hervorrufen,  bilde  keinen  Gegengrund  gegen  die 
Diathese,  da  bei  Tuberkulösen  durch  ein  Trauma  auch  nicht  ein 
Tuberkel  entstehe. 

Auch  in  weiteren  Arbeiten  suchte  Beneke  späterhin  seine 
Ideen  zu  vertreten.-)  Er  glaubte,  als  die  Ursachen  einer  präcarci- 
notischen  Diathese  ein  Uebermaß  von  Phosphorsäure,  Kalk, 
Kali,  Eisen  und  Albuminaten  in  den  Körpersäften  —  also  eine  ver- 
mehrte Anwesenheit  nicht  oxvdierter  Albuminate  —  verantwortlich 
zu  machen.  Beneke  und  die  Anhänger  der  Diathesenlehre  mußten 
aber  ihre  Lehren,  falls  sie  irgendwie  Anspruch  auf  wissenschaftliche 
Bedeutung  machen  wollten,  in  einen  Zusammenhang  mit  der  Cellular- 
pathologie bringen,  die  doch  nun  einmal  als  die  Basis  aller  patho- 
logischen Vorgänge  von  allen  Forschern  anerkannt  wurde. 

Van  Corput^)  glaubte,  diese  Beziehungen  in  dem  Umstand 
zu  finden,  daß  die  Zellen  nicht  die  Fähigkeit  besäßen,  die  zu  reich- 
lich zugeführten  Albuminate  zu  verarbeiten.  Das  überschüssige 
Material  werde  zu  einer  atypischen  Zelh\aicherung  verwendet. 

Auch  Rudolf  Beneke*)  äußerte  sich  zu  dieser  Frage  in  dem 
Sinn,  daß  er  das  Carcinom  als  eine  Zellerkrankung  der  Epithelien, 
die  in  Störungen  des  normalen  Gleichgewichts  der  Zellki'äfte  besteht, 
bezeichnet.  Die  Kraft  der  A\'ucherung  nimmt  auf  Kosten  der 
funktionellen  zu.  Unter  Konstitution  verstand  er  eine  größere  oder 
geringere  Vitalität  der  Zelle,  eine  Schwäche,  die  schon  ab  ovo  er- 
erbt wäre. 

Aehnlich  lauteten  auch  die  P^rklärungen  von  S.  Woodhead*) 
und  C.  Powell  AVhite,^*)  die  eine  Entstellung  des  Carcinoms  durch 
die  Str>ruug  des  (-ileichgewichts  zwischen  funktioneller  und  vegetativer 
Zelltätigkeit  auf  Kosten  der  erstereu  annahmen.  Wenn  eine  Störung 
der  Ernährung  eintritt,  z.  B.  l)ei  chronischen  Heizen,  dann  teilen 
sich  die  Zellen,  um  relativ  große  Oberflächen  behufs  besserer  Er- 
nährung zu  bekommen  und  geraten  in  Proliferation  bei  abnehmender, 
funktioneller  Kraft. 


M  .Schon  in  früheren  Arbeiten  (Arch.  f.  wissenseh.  Heilkunde,  V,  p.  427)  hatte 
Beneke  auf  den  Reichtum  der  Krebse  und  der  Nerven  an  Myelin  hinsfewieseu.  (L>ie 
Myeliureaktion  bestand  in  der  Anwenduntj:  von  Schwefelsäure  auf  feine  Krobssrhnitte.) 

'')  Berliner  klin.  W.,  1880,  Nr.  11. 

»)  Bullet,  de  la  S)c.  de  iMed.  de  (iant.     B.  Xov.  1883. 

*)  ('fr.  Schmidts  Jahrb..  1892.  Bd.  2.^4.  Die.ser  Autor  ist  nicht  zu  verwechseln 
mit  dem  vorher  j^enannten  Friedr.  Willi.  Beneke.  Kudolf  Beneke  war  zu  dieser 
Zeit  Prosektor  am  städtischen  Krankenhaus  in  Braunschweig. 

•'^)  Edinburir  med.  J.    Juli  1888.  p.  2i). 

«)  The  Laucet.    22.2.  11X)2. 


Cellalarpathologfie  und  Diathesenlehre.  321 

Aber   diese  Erklärung  Woodhead's   ist  nacli  Beneke  nicht 
richtig,  da  ja  Emährungsmaterial  genügend  vorhanden  wäre. 

Wir  wollen  an  dieser  Stelle,  wo  es  nur  darauf  ankommt,  die 
Diathesenlehre  im  allgemeinen  zu  beleuchten,  die  Ansichten  Beneke's, 
speziell  über  die  Carcinomzellen  nicht  weiter  erörtern.    Wir  werden 
noch   späterhin  Gelegenheit  haben,   auf  diesen  Gegenstand  zurück- 
zukommen.   Jedenfalls  sprach  Rudolf  Beneke  noch  im  Jahre  1892 
offen  aus,^)  daß  die  K  o  k  i  t  a  n  s  k  y'sche  Lehre  von  der  Dyskrasie  noch 
jetzt  allgemein  anerkannt  werden  würde,  wenn  man  sich  nicht  scheute, 
die  Carcinome,  wie  es  die  alte  Lehre  von  der  Konstitution  verlangte, 
als  Ausscheidungsprodukt  anzusehen.    Bis  in  die  neueste  Zeit  hinein 
haben   hervorragende   Forscher   die   Lehre   von  Rokitansky  und 
Beneke  als  bedeutungsvoll  für  die  Krebspathologie  anerkannt. 

Am  nächsten  stand  wohl  diesen  Lehren  in  neuerer  Zeit  noch 
Pag" et,*)  der  sowohl  eine  lokale  als  auch  allgemeine  Anlage  zur 
Bildung  eines  Carcinoms  für  notwendig  ansah,  beide  sollen  erblich 
übertragbar  sein. 

Nach  Paget  soll  das  Blut  in  diesem  Falle  eine  große  Neigung 
haben,  das  krebsige  Material  zu  bilden.  Ebenso  glaubte  auch  Groß') 
an  eine  Vererbung  gewisser  Gewebeeigentümlichkeiten.*) 

Auch  Esmarch*)  hielt  eine  Prädisposition  der  Gewebe  bei  der 
Krebsbildung  für  notwendig.  Ebenso  spricht  Haus  er*)  von  der 
Möglichkeit  des  Bestehens  einer  in  ihrem  Wesen  uns  völlig  unbe- 
kannten Disposition. 

Als  Anhänger  der  Diathesenlehre  von  Rokitansky  und  Be- 
neke erklärten  sich  auch  Severin  Robinski,*^)  Helmkampf*) 
and  Alberts.*) 

Allgemein  unterschied  man  zu  dieser  Zeit,  besonders  in  Deutsch- 
land ,  eine  erworbene  und  eine  ererbte  Anlage.'®) 

M!an  verstand  unter  Disposition  eine  gewisse  labile  Beschaffen- 
heit der  Körpergewebe,  die  unter  der  Einwirkung  entweder  derselben 
oder  anderer  Schädlichkeiten  später  zu  der  t3'pischen  Erkrankung 
fuhrt,   also  eine  gewisse  Gewebsschwäche. 

Am  eingehendsten  beschäftigte  sich  mit  dieser  Frage  E.  Wag- 
ner/*) der  sich  als  ein  eifi'iger  Anhänger  der  Diathesenlehre  zeigte. 
Aber  auch  er  konnte  wenig  Positives  bringen,  l'nter  konstitutioneller 
Anlage  verstand  er  ein  Konglomerat  von  Eigenschaften,  die  sich  auch 


*)  C^fr.  Schmidt'»  Jahrb.,  1892.  Bd.  234. 

•)  Brit.  med.  Jonrn.    Nov.  1887. 

*)  America  Journal.    Nov.  1887. 

*)  Wir  werden  auf  die  Frage  der  Heredität  noch  an  einer  anderen  Stelle  im 
ZoBtmmenhang  zurückkommen. 

*)  Arch.  l  klin.  Chir..  1889,  Nr.  2. 

*)  Das  Zylinderepithelcarcinom  des  Magens  und  Dickdarms.  Jena  1890.  12  Taf. 
und  268  S.    S.  147. 

^  Die  Heilung  des  Krebses  nach  eigenen  Untersuchungen  und  Beobachtungen 
tog^tin,  Berlin  Iwl,  230  S.,  gr.  8®,  ein  höchst  weitschweifiges  und  unwisseuschaft- 
licfies  Werk,  das  auf  die  Empfehlung  innerer  Anwendung  von  Kali  chloricum 
hisaiuliaft. 

N  Das  Carcinom  und  seine  Behandlung.    Deutsche  Mediz.  Zeit.,   1886.  Nr.  4B. 

*)  Das  Carcinom  in  historischer  und  experim.  pathol.  Beziehung.  Jena  1887, 
4*  306  8. 

**)Cfr.  Auerbach:  Deutsche  Mediz.  Zeit.  1886,  S.  655.  Jany  und  Wolff: 
lieber  Vererbung.  Virchow's  Archiv,  Bd.  103  und  105.    Paul  Berjjer:  Die  Ehe  etc. 

**)  Die  KnuuLheitsanlage.    (Deutsches  Archiv  f.  klinische  Medizin.  1888,  Nr.  4/5.) 
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vererben  können,  —  als  solche  sah  er  den  allgemeinen  Körperbau, 
die  Haut,  die  physiologischen  Leitungsdififerenzen  der  Haut^  die  Herz- 
kraft, weite  Arterien  etc.  an. 

Als  man,  wie  wir  späterhin  sehen  werden,  auch  die  Entwicklungs- 
geschichte zu  einer  Erklärung  der  Krebsentstehung  heranzog,  als 
Cohnheim  und  Ribbert  (cfr.  Abschn.  V)  ihre  Theorien  auf- 
stellten, an  die  sich  die  mannigfaltigsten  Fragen  und  Forschungen 
knüpften,  suchte  man  auch  die  Rezidive,  deren  rätselhafte  Erschei- 
nung sich  ja  am  besten  auf  eine  Diathese  zurückfuhren  ließ,  wiederum 
vom  lokalistischen  Standpunkte  aus,  zu  erklären.  Aber  bis  in  die 
jüngste  Zeit  hinein  konnte  man  sich  von  dem  Begriff  einer  spezifi- 
schen Disposition,  die  auch  bei  den  Rezidiven  eine  Rolle  spiele,  nicht 
ganz  frei  machen. 

Die  Frage  nach  der  Entstehung  von  Rezidiven  wurde  fast  bei 
jeder  Theorie,  bis  in  die  Neuzeit  hinein,  als  eine  überaus  wichtige 
für  das  Krebsproblem  anerkannt.  Man  hatte,  wie  wir  gesehen  haben, 
früher  allgemein  angenommen,  daß  das  Rezidiv  eine  echte  Neu- 
erkrankung wäre.  Nur  wenige  Forscher,  wie  z.  B.  Peyrilhe  (cfr. 
8.  64;,  w^agten  die  lokale  Entstehung  des  Krebses  und  der  Rezidive 
zu  verteidigen. 

Erst  Thiersch  (cfr.  S.  233)  sprach  in  seinem  bedeutenden 
Werke  fp.  234)  zum  ersten  Male  aus,  daß  das  Rezidiv  die  Folge 
einer  unvollständigen  Exstirpation  wäre.  Thiersch  entschuldigte 
sich  sogar,  daß  er  durch  eine  derartige  Behauptung  die  Ehre  der 
Chirurgen  anzugreifen  wage. 

Thiersch  0  unterschied,  wie  wir  gesehen  haben,  1.  ein  konti- 
nuierliches Rezidiv,  2.  ein  Infektionsrezidiv,  3.  ein  regionäres  Rezidiv. 
(Neuentwicklung  in  der  Umgebung  des  Primärsitzes.) 

Späterhin  jedoch,  als  man  sah,  wie  frühzeitig  die  Krebszellen  in 
die  Umgebung  kommen,  ließ  man  das  regionäre  Rezidiv  fallen. 

Das  kontinuierliche  Rezidiv  erkannten  Billroth  und  Wini- 
warter^)  nicht  an,  da  diese  Autoren  vollständig  im  Banne  der 
Diathesenlehre  standen,  während  die  späteren  Forscher  nur  das 
kontinuierliche  Rezidiv  als  ein  echtes  ansahen. 

Bell  hatte  dann  ebenfalls,  wie  Thiersch,  die  nicht  vollständige 
Ausrottung  des  ganzen  erkrankten  Gefäßstanimes  als  die  Ursache 
des  Rezidivs  angesehen  (cfr.  S.  335). 

Auch  A\'inter^)  stellte  sich  auf  den  Standpunkt  von  Thiersch, 
indem  er  unter  Rezidiv  das  Weiterwachsen  von  Krebsteilen,  welche 
bei  der  Operation  in  loco,  in  den  Drüsen  oder  in  inneren  Organen 
zurückgelassen  worden  sind,  verstand. 

Alle  neueren  Forscher  vertraten  diese  Ansicht,  bis  auf 
Petersen,^)  der  wieder  die  Diathesenlehre  zur  Erklärung  der 
Rezidive  heranzog. 

Nach  Petersen  ist  das  Rezidiv  eines  Carcinoms  eine  solche 
Wiederkehr  der  Erkrankung,  welche  in  ursächlichem  Zusammenhang 
mit  dem  primären  Carcinom  steht. 

M  (^fr.  S.  288. 

'^)  AlljL.'-eineine  chirurj^ische  Pathologie,  In.  Aufl.,  S.  827. 

"*)  l>ber  die  Rezidive  des  rternskrebses.  Stuttcrart  1893.  p.  5.  Zeitschr.  f. 
(Geburtshilfe  und  Gvnäk..  XXVJI.  ]).  108. 

*)  Beiträge  ziir  klinischen  Chirurgie,  Bd.  32,  1902,  S.  592  und  Bd.  34. 
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Jede  Wiederkehr  des  Carcinoms,  welche  weder  einen  direkten 
(zurückgebliebene  Reste)  oder  indirekten  (die  in  der  Umgebung  be- 
stehende Disposition  kommt  zum  Ausbruch)  Zusammenhang  mit  dem 
Primärtumor  erkennen  läßt,  ist  nach  Petersen  eine  echte  Neu- 
er krankung. 

Fahre  Domerg ue\)  unterschied  nur  zwei  Arten  von  Rezidiven 
(Reimllation): 

Das  unmittelbar  nach  Abtragung  der  Geschwulst  auf  dem  Ope- 
rationsfelde entstehende  ist  leicht  zu  erklären,  teils  durch  die  inkomplette 
Eatfemung  des  Tumors,  oder  dadurch,  daß  die  Transformationsgrenze 
weit  über  das  Operationsfeld  hinausging,  oder  durch  die  Annahme,  daß 
Geschwulstteile  während  der  Operation  auf  das  Operationsfeld  fielen. 

In  ähnlicher  Weise  hatte  schon  Broca'j  die  Rezidive  eingeteilt: 

1.  In   ein  Rezidiv  ,.par  repullation"  (nach  vollständiger  Zer- 
stönmg  der  Geschwulst). 

Uebrigens  maclite  auch  schon  Broca  auf  die  miki'oskopischen 
Herde  aufmerksam. 

2.  In  ein  Rezidiv  ,.par  continuation"  (bei  teilweiser  Zerstörung). 
Früher  unterschieden  die  französischen  Autoren  ein  „Rteidiv 

ä  distance"  und  ein  «Recidiv  sui*  place". 

Die  ei*ste  Form  deutete  man  allgemein  als  den  Ausfluß  einer 
Diathese. 

Schwieriger  zu  deuten  ist.  nach  Domergue,  die  zri'eite  Art,  das 
ßiisreiitliche  Rezidiv,  welclies  oft  erst  mehrere  Jahre  nach  einer  glücklichen 
Operation  an  derselben  Stelle  oder  an  einem  entfernten  Orte  entsteht. 

Hier  zieht  auch  Domergue  die  Disposition  zu  Hilfe,  indem  er 
die^5f:»  Art  Rezidiv  gleichsam  für  einen  zweiten,  primären  Cancer 
erklärt. 

Das  von  T  hier  seh  aufgestellte  regionäre  Rezidiv  gab  übrigens 
zu  Melen  Mißverständnissen  Veranlassung,  deshalb  nahm  König') 
ein^  andere  Einteilung  der  Rezidive  vor. 

König  unterschied: 

1.  das  lokale  Rezidiv  ( ^^'iederkehr  an  der  ursprünglichen  Stelle), 

2.  das   regionän?   Rezidiv   (Wiederkehr   in   den   zugehörigen 
Lymphdrüsen  i, 

3.  das  metastatische  Rezidiv  (Wiederkehr  in  Metastasen). 
Aber  auch   bei   dieser  Kinteilun^  kam  es  zu  Mißverständnissen 

we^cen  der  Beschränkung  auf  die  Lymphdrüsen,  und  weil  die  Be- 
zeiclinung  regionär  bislier  in  einem  anderen  Sinne  gebraucht  war. 
I^eslialb  schlug  W  inte  i*  eine  a  n  a  t  o  m  i  s  c  h  e  Einteilung  der  Rezidive 
vor,   indem  er 

L  ein  lokales  oder  Wundrezidiv, 

2.  ein  Lymphdrüsenrezidiv  (an  irgend  einer  Körperstelle), 
8.  ein  metastatisches  Rezidiv, 
unterschied. 

Biese  Einteilung  wurde  allgemein  angenommen,  und  nur  Haus  er 
hielt  noch  an  dem  re^qonären  Rezidiv  Thiersclfs  fest. 

Als  man    nun    in   Jünjrster   Zeit    der   Art    des   ^^'achstums   des 
Carcinonis,  besonders   auf  Grund   der  Ribberfschen  Theorie,  mehr 

')  Les  Cancers  epitheliaiix.     VatU  18i)8. 

')  1.  c.  S.  290. 

*)  Lehrbuch  der  allgemeinen  Chirurjjie,  p.  807. 
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(Duodenal-  und  Oesophaguskrebs ),  0.  Israel^)  (zwei  Fälle,  a)  Can- 
croid  der  Zunge  und  Zylinderzellencarcinom  des  Jejunum,  b)  Zylinder- 
zeUencarcinom  der  Gallenblase  und  Cancroid  des  Pankreaskopfes); 
L.  ßard  *)  (Plattenepithelkrebs  des  Uterus  und  Zylinderzellenkrebs  des 
Pankreas),  Eckardt*)  ( Adenocarcinom  des  Fundus  Uteri  und  malignes 
cystisches  Adenom  der  Cervix),  Ho  fb  au  er*)  (Plattenepithelcarcinom 
der  Cervix  und  Carcinoma  cylindroepitheliale  beider  Tuben)  u.  a. 

An  Mitteilungen  dieser  Art  fehlte  es  also  nicht,  es  handelt  sich 
bloß  darum,  alle  diese  Beobachtungen  darauf  hin  zu  prüfen,  ob  es 
sich  um  wirklich  echte,  primäre  Carcinome  oder  um  Metastasen  ge- 
handelt hat. 

Vielfach  wurden  auch  die  sog.  Kontaktinfektionen,  auf  die 
wir  noch  späterhin  zurückkommen  werden,  als  primäre  Krebse  an- 
gesehen; auf  diese  Weise  erklärt  z.  B.  Kaufmann  seine  Beobach- 
tung:, da  der  Patient  sich  mit  dem  Cancroid  des  Handrückens  häufig 
das  Auge  zu  reiben  pflegte.*) 

Um  nun  sicher  beurteilen  zu  können,  ob  es  sich  in  der  Tat  um 
multiple,  primäre  Krebse  handelt,  stellte  Billroth  •)  für  die  Diagnose 
folgende  Forderungen: 

1.  beide  Carcinome  müssen  eine   verschiedene,   anatomische 
Struktur  haben, 

2.  jedes  der  Carcinome  muß  histogenetisch  vom  Epithel  des 
Mutterbodens  abgeleitet  werden, 

3.  jedes  Carcinom  muß  seine  eigenen  Metastasen  haben. 
Alle  diese  Forderungen  zu  erfüllen,  war  oft  nicht  möglich. 

R.  Buch  er')  glaubte,  daß  es  für  die  Diagnose  eines  Primär- 
tnmors  schon  genüge,  wenn  man  die  Geschwulst  von  dem  Epithel  des 
Mutterbodens  ableiten  könne;  im  übrigen  hält  er  eine  Implantation 
von  Carcinom   auf  epithelbedeckte  Flächen  nicht  für  beweiskräftig. 

Buch  er  glaubt,  daß  es  sich  auch  in  dem  Kaufmännischen 
Falle  um  multiple  Primärkrebse  oder  um  Metastasenbildung  durch 
retrojsrade  Lymphstauung  gehandelt  hätte. 

Buch  er  teilt  selbst  eine  Anzahl  von  Beobachtungen  dieser  Art 
niit  und  sucht  auch  die  Entstehung  der  multiplen  Primärkrebse  zu 
erklären. 

Nach  Buch  er  treten  multiple,  primäre  Krebsherde  da  auf,  wo 
ausg:ebreitete  P^rkrankungen  vorliegen,  welche  erfahningsgemäß,  be- 
sonders in  größeren  Organen  in  Krebs  umschlagen,  femer  an  solchen 
'^^llen,  wo  ein  besonders  intensiver  Keiz  stattfindet,  zumal  an   der 

^  Verhandlunjfen  der  Berliner  mediz.  Gesellschaft.     18.  Dez.  1895. 

*)  Arch.  gener.     Mai  1891. 

')  .\rchiv  f.  ftynäkoL,  Bd.  55,  1898. 

*i  ibidem.  Cfr.  auUenleiii  noch  Michelsohii.  I.-D.,  Berlin  1889;  Xotthaft 
(Deutsche  med.  Wochensohr.,  1896.  Nr.  48):  A besser  fZnnge  und  Jejunum),  I.-D., 
^rlinl887;  Podronzek  (Prager  med.  Wochensohr.,  1887,  14);  L ö h  1  e i n  (Deutsche 
me^  Wochensohr.,  1889.  25):  H.  Hamm  (Prager  med.  Wochenschr.,  1896,  20); 
<•  Herschel  «Zur  Multiplizität  maligner  Neubildungen),  I.-D..  Halle  1895;  Baker 
^^*^^rfontcher-Vers..  Aachen  liKK));  R.  (trünfeld  (Münchener  med.  Wochensohr., 
1901,83);  Litten  (Verein  f.  innere  Medizin,  21.  12.  1903). 

^  Tfr.  auch  die  Beobachtung  von  Luecke  (Lehre  von  den  (ieschwülsten  in: 
ntha  ßillroth's  Handbuch,  .^.  51 1. 

*i  Allg.  chirurgische  Pathologie  und  Therapie,  1889,  S.  908. 

'j  Zur  Kasuistik  und  Beurteilung  der  multiplen,  iirimiiren  Carcinome.  I.-D. 
Zürich  1898.  Cfr.  auch  Zieglern  Beiträge,  Bd.  14.  1898,  S.  71,  in  dieser  Arbeit 
linden  sich  auch  genauere  Literuturaiigaben. 
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Haut,  (Xeroderma,  Rußwarzen,  Paraffinkrätze,  Arsen keratose  etc.), 
sobald  die  Erkrankung  einen  langsamen  Verlauf  nimmt. 

Aber  zum  Ausbruch  des  Krebses  gehört  auch,  nach  Buch  er, 
eine  carcinomatöse  Disposition. 

Man  bemühte  sich  schließlich  auch,  als  man  die  histogenetische 
Struktur  des  Krebses  genauer  erforscht  hatte,  den  histologischen 
Unterschied  zwischen  Primärtumor  und  Metastasen  zu  finden. 

Schon  W  a  1  d  e  y  e  r  ^)  hatte  histologisch  den  Primärtumor  als  eine 
irreguläre  Hyperplasie  eines  ganzen  Organes  angesehen  und  die 
Metastasen  als  rundliche  Gebilde,  welche  das  Gewebe  verdrängen. 

Auch  die  neueren  Forscher,  wie  C.  Schimmelbusch^  be- 
trachten den  Primärtumor  als  einen  Uebergang  des  Organs  in  Krebs, 
während  durch  das  Wachsen  der  metastatischen  Geschwulstkeime  die 
Organgewebe  in  denen  die  Metastase  sitzt,  verdrängt  werden,  die 
Zelle  wird  platt  gedrückt  und  nekrotisch. 

Man  muß  deshalb,  um  entscheiden  zu  können,  ob  es  sich  um 
einen  Primärtumor  oder  eine  Metastase  handelt,  die  Grenzzone 
genauer  untersuchen  und  wird  dann  finden,  daß  beim  Primärtumor 
ein  allmählicher  Uebergang  von  Organgewebe  in  Tumorgewebe  statt- 
findet, während  die  Metastase  scharf  vom  Muttergewebe  ab- 
gegrenzt ist. 

Besonders  eingehend  beschäftigte  sich  mit  diesem  Problem 
M.  Walter.*)  Dieser  Autor  teilte  das  Auftreten  multipler,  primärer 
Carcinome  in  mehrere  Formen  ein: 

1.  multiple,  durch  Krebsimplantation  entstandene  Carcinome. 

2.  Fälle  von  doppelseitigem  Carcinom  in  gleichartigen  Organen. 
(Symmetrische  Erkrankungen,  Systemerkrankungen.) 

3.  Fälle  von  multiplen  Carcinomen,  a)  in  demselben  Organ^ 
b)  in  verschiedenen  Organen. 

4.  Fälle  von   Kombination   verschiedenartiger  Neubildungen, 
a)  in  demselben  Organ,  b)  in  verschiedenen  Organen. 

W  alter  fülirt  für  die  verschiedenen  Arten  teils  selbst  beobachtete, 
teils  aus  der  Literatur  gesammelte  Beispiele  an. 

Was  nun  die  Aetiologie  dieser  Multiplizität  betrifft,  so  glaubt 
Walter  folgende  Ursachen  dafür  verantwortlich  machen  zu  können: 

1.  Krebszellenimplantation,  2.  Multii)lizität  von  Reizen,  3.  Multi- 
plizität von  Geschwulstanlagen. 

Also  bis  in  die  Jüngste  Zeit  hinein,  glaubt  man  bei  der  Aetio- 
logie des  Carcinoms  (lie  Disposition,  —  (Anlage  oder  Diathese i,  nicht 
entbehren  zu  können. 

Wir  sehen  wiederum,  wie  auch  in  dieser  Frage,  die  die  ätio- 
logische Seite  der  Krebspathologie  berührt,  alle  Forscher  nur  vage 
Hypothesen  aufstellen;  ein  positiver  Beweis  für  die  konstitutionelle 
Veranlagung  zur  Krebserkrankung  ist  nicht  erbracht  worden. 

Die  Autoren  kamen  über  die  Rokitansky'sche  Kravsenlehre 
nicht  hinaus  und  auch  die  Cellularpathologie  war  nicht  imstande,  die 
Krebsfrage  nach  der  ätiologischen  Seite  hin,  weiter  zu  fordern. 

M  Volkmaun's  Sammlung  klin.  Vorträge.  1873,  Nr.  83. 
«)  Archiv  f.  kliii.  Chirurgie,  18«9,  p.  önO. 

^)  Veher  das  multiple  Auftreten  primärer,  bösartiger  Neoplasmen.  I.-D.  18%. 
Kostock.     ('fr.  auch  Archiv  für  klinische  Chirurgie.  Bd.  53,  Heft  I. 
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Bisher  handelte  es  sich  bei  unseren  Erörterungen  hauptsächlich  um  ^ 
die  morphologische  Seite  der  Krebspathologie;  die  Aetioloj;ije  \ 
ist  nur  von  einzelnen  Forschern  gestreift  worden.  Die  Atra  bilis,  die  j 
Lymphtheorie,  die  Broussais'sche  Entzündungstheorie  hätten  "nur  / 
noch  ein  bistorisches::  Interesse. 

Die  Epithelialtheorie  hatte  ihren  Platz  trotz  aller  Einwände  be- 
hauptet, —  auch  die  Endpthelfrage  endigte  schließlich  mit  einem 
Siege  der  Epitheltheorie. 

Nun  aber,  nachdem  die  Krebsfrage,  soweit  sie  das  Morphologische 
betraf,  geklärt  erschien,  versuchte  man  auch  das  Hauptproblem  — 
die  Frage  nach  der  eigentlichen  Ursache  der  Krebsbildüng  — 
zu  lösen. 

Tom  cellular-pathologischen  Standpunkt  aus  kam  man  in  diesem \ 
Ptuikt  auch  nicht  weiter;  die  Diathesenlehre  war  teilweise  zu  hypo-  J 
thetisch  und  befriedigte  nicht,  und  die  Irritationslehre  benihte  auch/ 
auf  einem  hypothetischen  Faktor. 

Die  einzig  wissenschaftliche,  auf  cellular-pathologischem  Boden 
stehende'Theöne  war  bisher  die  Thiersch'sche  (cfr.  S.  231),  die 
däs'PTobienr  "der  Aetiologie  zu  erklären  versucht  hatte.    Aber  auch  > 

^esTTEeörie'färiff  nicht  allgemeine  Anerkennung.    Schon  Waldeyer      '*^- 
^ämpfte  sie,  indem  er  gerade  das  Gegenteil  behauptete  (cfr.  8. 241),  i. 

^d  aMaTFDemllhten  sich  die  Forscher,  nunmelir  das  Krebsprobfem  ^ 

^öi^einena^andei^^  aus  zu  lösen,  und  zwar  vom  ent-  ^ 

^^cSungsgesdircliUlClien.  | 

Wir  müssen  hier  zunächst  . 

Franz  Boll's  Theorie  ^  ^t» 

(1876)  ^^ 

erörtern. 

Wj^r  die  Bindegewebs-,  noch  die  Epithel-  und  Endotheltheorie 
vennücEfen  das  große  Rätsel  der  Krebsätiologie  zu  lösen. 

Franz  Boll,M  der  geniale  und  leider  nur  allznfrnh  verstorbene 

^)  1849 — 1879.  Schüler  von  Dubois  Reymond,  Entdecker  des  Sehpurpurs,  später 
P^fessor  der  yergleichenden  Anatomie  und  Physiologe  an  der  Universität  Bonn,  in 
^™^r  Mono^aphie:  ^Das  Prinzip  des  Wachstums".  Eine  anatomische  Untersuchung?. 
■ß«rän  1876.  82  S.  8«.  Mit  1  Kupfertafel  und  3  Holzschnitten.  (Prof.  Ranvier  ge- 
widmet.) 
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Forscher,  suchte  von  einem  neuen  Gesichtspunkte  aus  dieser  Frage 
näher  zu  treten.  Boll,  der  schon  als  Student  in  Berlin,  im  Jahre 
1869,  durch  die  damals  gerade  erschienene  Arbeit  von  Kost  er,  der 
neue  Bahnen  in  der  Krebsforschung  eröffnete,  angeregt  wurde,  sich 
mit  dieser  Frage  zu  beschäftigen,  schildert  den  damaligen  Stand  in 
der  Krebsfrage  folgendermaßen  (S.  2): 

(„Es  stehen  sich  zwei  Theorien  diametral  gegenüber,  von  denen 
eine  jede  sehr  wohl  die  Lücken  und  Irrtümer  der  gegnerischen  Theorie 
anzeigen,  aber  nicht  ihre  eigene  Richtigkeit  beweisen  kann.  Einen 
Augenblick  lang  tritt  eine  neue  Theorie  zwischen  die  Streitenden, 
und  sucht,  wie  die  beiden  ersten  aus  der  „Wucherung"  des  Binde- 
gewebes und  der  Epithelien,  so  aus  der  der  Lymphgefäßendothelien 
die  Bildung  der  Krebse  herzuleiten;  aber  auch  sie  erweist  sich  als 
vollkommen  ungenügend,  das  große  Rätsel  zu  lösen." 
y  Der  Fehler,  der  allen  drei  Theorien  in  bezug  auf  die  Aetiologie 
jj  des  Krebses  anhaftete,  war  nach  Boll  der,  daß  man  bisher  ohne 
w  weiteres  annahm,  daß  irgend  einem  Gewebe  an  und  für  sich  die 
I  Eigenschaft  zukomme,  durch  spontane  Vermehrung  seiner  Elementar- 
l  teile  einen  pathologischen  Wachstumsvorgang  auszuführen. 
Y  Alle  drei  Theorien  stimmen  in  dieser  durch  nichts  bewiesenen 

^  Voraussetzung  überein,  —  sie  differieren  nur  darin^  daß  jftdf^  fin^ftlnft 
^  einem  anderen. -GßJÄ'ebe  diftsp  Kjgp>ny.hjiff^.  vindiziprpn  will 

„Einstülpungen,  Wucherungen,  Zapfenbildung  werden  ohne  weiteres 
als  eine  Eigenschaft  der  Gewebe  angesehen,  wie  wenn  die  Autoren 
persönlich  mit  dabei  gewesen  wären.'' 

Was  aber  die  Autoren,  nach  Boll,  gesehen  haben,  sind  Produkte, 

aber  k"eine  Prozesse.  * 

üfese  Ausdrücke  rührten  von  der  Entwicklungsgeschichte  her, 
besonders  von* Rem ak,  aber  Boll  vermißte  auch  hier  die  wissen- 
schaftliche Begründung  des  aufgestellten  Dogmas,  —  daß  irgend 
einem  Gewebe  oder  irgend  einer  Zellenmasse  an  und  für  sich  die 
Eigenschaft  zukomme,  durch  spontane  Vennehrung  seiner  Elementar- 
teile eiHen  embrj^onalen  Wachstumsvorgang  auszuführen. 

Dieser  Satz  bildet  nun  die  unbewiesene  Voraussetzung  der  Krebs- 
theorien in  der  Entwicklungsgeschichte. 

Die  Richtigkeit  dieses  Satzes,  die  Remak  nie  bewiesen  hat, 
will  Boll  nun  untersuchen. 

C^  Zu  diesem  Zweck  studierte  er  genau  das  Wachstum  eines  embryo- 
nalen Organs,  nämlich,  nach  dem  Vorbild  von  Remak,  das  der  Lunge 
des  bebrüteten  Hühnchens,  um  das  Problem  der  Bestimmung  der  physio- 
logischen Funktion  des  A\'achstums  zu  Rsen. 

Zunächst  nun  untersuchte  Boll   das Terhältnis   der  Blutgefaß- 
schiingen zu  der  wachsenden  Epithelialanlage  der  Lunge,  während  des 
8.— 11.  Tages  der  Bebrütung  —  (von  Remak   nicht   beobachtet)  — 
mittelst  einer  von  Boll  selbst  angegebeneu  Gefriermethode. 
Dabei  konnte  Boll  folgende  Beobachtungen  machen: 

1.  Die  Blutgefäße  sind  nach  einem  strengen  Gesetz  angeordnet, 
indem  sie  stets  nur  die  Buchten  und  Täler,  niemals  aber 
die  A'orsprün<i:e  und  Erhabenheiten  der  epithelialen  Lungen- 
anlage berühren. 

2.  In  der  Nähe  der  Blutkapillaren  ist  die  Epithelialschicht 
verdünnt.  —  entfernt  von  den  Kapillaren  verdickt. 

Die  Biudege\ve])szellen  stehen  an  den  Enden  der  Lungenvoi-sprünge 
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senkrecht  zu  den  letzteren;  in  den  Lungreneinschnitten  sind  sie  senkrecht 
^gren  den  Grund  gerichtet.  An  den  Län^seiten  der  Lungenvorsprünge 
herrscht  eine  mehr  indifferente  Form  der  Bindegewebszellen  vor. 

Remak   hatte   beobachtet,  daß  für  alle  drüsigen  Organe   der^ 
Bild ungs Vorgang  des  Wachstums  ein  identischer  ist.  ^ 

Aber  welches  dies  Prinzip  ist.   hat  er  nicht  gefunden,  sondernX 

nur    umschrieben,  indem  er  jedem  epithelialen  Drüsenkeim  die  Fähig-  A 

keit  zuschrieb,  proprio  motu  in  das  unterliegende  Gewebe  einzudringen    ) 

(Einstülpung),  und  als  Sprossen,  Ausläufer  und  Fortsätze  mit   einer/ 

gewissen,  großen  Regelmäßigkeit  auszuwachsen.  ^ 

Nur  diese  einzige  Elementarkraft  wurde  von  Remak  für  das  \ 
VTachstum  verantwortlich  gemacht  und  von  den  Forschem  akzeptiert,  j 
Aber  in  der  Natur  ist  nachBoll,  eine  Wechselwirkung  zweier/ 
oder  mehrerer  Kräfte  zu  einem  physikalischen  Vorgang  notwendig/ 

Nur  Reichert  machte  den  Einwand,  wie  es  zu  verstehen  wäre, 
daß  bei  einem  solchen  Wachstumsprozeß  die  epithelialen  Fortsätze 
stets  gegen  die  Matrix,  d.  h.  gegen  den  Ort  des  mechanischen  Wider- 
standes wachsen  und  vorgeschoben  werden.  Aber  dieser  Einwand 
wurde  nicht  weiter  beachtet. 

BoU  versuchte  nun  die  Lücke  in  der  Remak'schen  Theorie 
auszufüllen,  indem  er  den  Satz  aufstellte,  daß  auch  die  gefaßführende, 
bindegewebige  Grundlage  beim  Wachstum  Veränderungen  erleide,  mit 
ebensolcher  charakteristischen  Regelmäßigkeit,  \^ie  die  epitheliale 
Anlage. 

Boll  stellt  auf  Grund  dieser  Auffassung  nun  das  Pi'inzip  auf:  \ 

,.Die  Entwicklung  der  Lunge  ist  ein  K  a  m  p  f  zwischen  dem  gegen  \ 
die  bindegewebige  Grundlage  vordringenden  Epithel  und  den  gegen  das    \ 
Kpithel  vordringenden ,  getaßtuhrenden  Fortsätzen  der  bindegewebigen    I 
Grundlage;  die  JJunge  selbst  ist  nicht  das  Resultat  eines  rein  einseitigen  / 
Knt\^icklungsprinzips,  sondern  eines  Kompromisses  zwischen  zwei/ 
verschiedenen,  sich  gegenseitig  bestimmenden  Prinzipien.** 
~^  Auch  jedem  wachsenden  KapillaiTohr  kommt  eine  in  der  Richtung 
^er  Längsachse  wirkende  Druckkraft  zu,  welche  auf  die  Form  des 
zu  bildenden  Organes  bestimmend  einwirken  kann. 

Kin  Gefäß  bäum  steigt  aus  der  bindegewebigen  Grundlage  auf 
^d  dringt  gegen  die  epitheliale  Anlage  der  Lunge  vor.  An  jeder 
Stelle,  wo  eine  Kapillarschlinge  dieses  GetUßbaumes  die  Epithelial- 
stMcht  berührt,  treibt  sie  sie  vor  sich  her  und  verdünnt  sie.  —  Durch 
dieses  mechanische  Wachstum  entstehen  die  Lungeneinschnitte. 

Die  regelmäßige  Konfiguration  der  Lunge  (Kinschnitte  und  Vor- 
sprünge) wird  allein  bedingt  durch  eine  entsprechend  regelmäßige 
Schwankung  in  der  Wachstumsintensität  oder  Wachstumsgeschwindig- 
^^it  der  beiden  die  Lungen  bildenden  (^ewebe. 

Ueberwiegt  nun  die  Wachstumsgeschwindigkeit  des  Epithels, 
dann  entstehen  Vorsprünge;  wachsen  die  Kapillaren  schneller,  dann 
Wlden  sie  Einschnitte;  das  Wachstum  der  Blutgefäße  hat  Boll  direkt 
l^bachtet  für  das  Wachstum  der  Epithelien  kann  er  jedoch  nur 
Indirekte  Beweise  vorbringen. 

Die  Epithelien  verhalten  sich,  nach  Boll,  passiv,  z.  B.  bei  dem 
JHchstum  der  Nieren  der  Cephalopoden.  Wo. die  gefaßführende 
Matrix  allein  aktiv  wächst,  entstehen  Kiemen,  aber  keine  Lungen; 
letztere  können  sich  nur  dann  entwickeln,  wenn  die  Epithelien  den 
Gefäßen  gegenüber  eine  einschränkende  \Mrkung  ausüben. 
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Nach  diesem  Modus  also  wachsen,  nach  Boll,  alle  Organe,  in 
denen  Epithelien  und  Blutgefäße,  Grenzblätter  und  mittleres  Keim- 
blatt zusammenstoßen. 

Stets  wird  das  Wachstum  bei  höheren  Tieren  durch  kombinierte 
Aktion  verschiedener  Gewebe  bedingt ;  ein  einzelnes  Gewebe  ist  dazu 
nicht  imstande.  Das  Wachstum  der  Organe  ist  dem  Zeugungsprozeß 
ähnlich. 

Die  Entwicklung  der  Lunge  und  der  drüsigen  Organe  stellt 
nichts  anderes  vor,  als  einen  fortgesetzten  Grenzkrieg 
zwischen  Bindegewebe  und  Epithel. 

Die  Produkte  der  Keimklätter  bleiben  z.  B.  in  der  Lunge  des 
Hühnchens  vom  8. — 11.  Tage  an  stets  getrennt,  und  eine  genetische 
Vermischung  beider  Grewebskategorieen  kommt  von  diesem  Zeitpunkt 
an  nicht  mehr  vor. 

Das  gesamte  Gewebe  der  embryonalen  Matrix,  aus  dem  sich  die 
Blutgefäße  und  das  Bindegewebe  entwickeln,  bezeichnet  Boll  als 
Gefäßkeimgewebe. 

Diese  Resultate  seiner  Studien  brachte  nun  Boll  auch  auf  das 
Krebsproblem  in  Anwendung.  Das  Cancroid  entsteht  nicht,  wie 
Thiexgch  angenommen  hat  (cfr.  S.  Vi'il),  Ihtölge  einer  GrefTzfersclTie- 
bung  des  Epithels ^^egeiT^das^ndegewebe,  sondern,  nach  Boll,  durch 
den  wied^£jtus^gebrochenen  Grenzkrieg  zwischen  Binde- 
gewe^be  und  Epithel,  der;  Wte  in  der  eigentlichen  Enll^lckluugs- 
periode  zur  Bildüu^-^er-  noi malen  Oberflächenorgane,  der  Drüsen  etc., 
so  in  der  Involutionsperiode  zur  Bildung  der  pathologischen  Ober- 
flächenoi'gane  führt.  Der  Zusammenhang  zwischen  Involutions- 
periode und  Krebs  war  von  jeher  bedeutungsvoll. 

Die  Involutionsperiode  ist,  nach  Boll,  der  Epilog  der  Entwick- 
lungsperiode, und  dadurch  charakterisiert,  daß  in  ihr  die  Gewebe 
noch  einmal,  wenn  auch  viel  schwächer,  wieder  Wachstumsvorgänge 
einleiten,  die  prinzipiell  mit  denen  der  Entwicklungsperiode  überein- 
stimmen. Noch  einmal  befinden  sich  die  Gewebe  in  einem  Zustand 
formativer  Keizbarkeit,  ähnlich  dem  embr3^onalen,  und  zeigen,  w-enn 
auch  in  beschränktem  Grade,  die  Fähigkeit,  noch  einmal  neue  Ober- 
fläclieuorgane  zu  bilden. 

Diese  Bildung  findet  statt,  wenn  an  irgend  einer  Stelle  ein 
äußerer  Reiz  die  bereits  zur  Bildung  neuer  Oberflächenorgane  ge- 
neigten (Tewebe  trifi't. 

Boll  sucht  nun  auch  den  Begrift'  ,,Keiz",  der  bisher  allgemein 
als  die  nächste  Ursaclie  des  Krebses  bezeichnet  A\airde,  —  einen  Be- 
griff", den  man  aber  nie  näher  definiert  hatte  — ,  genauer  zu  erforschen. 

Kr  unterscheidet  drei  Arten  des  Reizes: 

1.  konstante  Reize  durch  fortdauernden,  melir  oder  minder 
intensiven  Druck  auf  einen  Punkt  der  Körperoberfläche, 

2.  periodische  Reize  —  Druck  mit  Intervallen, 

3.  einmalige  Reize,  Traumen,  die  eine  bestimmte  Stelle  ein- 
mal und  nicht  wieder  treffen,  und  in  ihr  einen  Reizungs- 
zustand zurücklassen. 

Nur  die  beiden  letzten  Arten  von  Reizen  kommen,  nach  Boll, 
für  die  Aetioloirie  des  Krebses  in  Betracht.M 


^)  Wir   werden   auf  diesen  Punkt   späterhin   bei  der  speziellen  Aetiolo^e  noch 
genauer  eingehen  niü««8en. 
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Nicht  dauernde,  sondern  intermittierende  oder  einmalige 
Reize  sind  für  die  Entstehung  des  Krebses  von  Wirksamkeit  in  jener 
Periode,  „in  welcher  der  A\'ein  im  Fasse  sich  rührt**  (S.  74). 

Die  dauernden  Reize  führen  nach  Boll  nicht  zur  Bildung  eines 
Krebses,  sondern  es  entstehen  pathologische  Bildungen  von  anderer 
Art  wie  z.  B.  der  Clavus. 

Wir  haben  schon  an  einer  anderen  Stelle  (cfr.  S.  288),  gelegent- 
lich der  Auseinandersetzung  über  Waldej'er's  Definition  des  Krebses 
als  ,,eine  atypische,  epitheliale  Neubildung*',  auf  den  Claims  hinge- 
wiesen, der  auch  anatomisch  als  eine  atypische,  epitheliale  Neu- 
bildung erscheint,  und  doch  keine  krebsigen  Eigenschatten  besitzt. 

Wir  haben  auch  gesehen,  wie  die  Anhänger  Waldeyer's  diese 
Ausnahme  zu  erklären  versuchten  mit  Hilfe  der  Thiersch'schen 
Theorie,  indem  sie  behaupteten,  daß  beim  Krebs  das  Bindegewebe 
mitwuchere,  während  beim  Cancer  dasselbe  zurückgedrängt  würde. 

Auch  Boll  wendet  sein  Interesse  den  Beziehungen  zu,  die  der 
Claims  zum  Krebs  hat,  und  sucht  diese  Verhältnisse  auf  Grund  seiner 
Forschungen  über  das  Wachstum  genauer  darzulegen. 

„Im  Clavus,"  sagt  Boll,  „ist  eine  Atrophie  des  gefäßhaltigen 
Papillarkörpers  eingetreten,  der  dadurch  absolut  unfähig  geworden 
ist.  den  Grenzkrieg  gegen  das  Epithel  aufzunehmen,  welches  das 
Wesen  des  Cancroid  ausmacht. 

Das  hypertrophische  Epithelgewebe  ist  stets  nach  außen  über 
die  natürliclie  Oberfläche  des  Organismus  gerichtet,  niemals  aber 
nach  innen  gegen  die  bindegewebige  Matrix,  weil  nach  den  Boll- 
i>chen  Prinzipien  die  Matrix  den  Oit  des  mechanischen  AMderstandes 
bildet.  In  dem  Clavus  stellt  die  plattgedrückte,  bindegewebige 
Grundlage  den  Ort  eines  konstanten,  mechanischen  A\'iderstandes  dar, 
getreu  den  das  hyi)ertrophierende  Epithel  nicht  siegreich  voi-zudringen 
vermag,  weil  in  ihm  jene  Abwechslung  starker  und  schwacher  Stellen 
fehlt,  die  für  das  Zustandekommen  des  zur  Bildung  eines  wirklichen 
Oberflächenorgans  tiihrenden  Durchwachsungsprozesses  notwendig  ist. 

Diese  interessanten  Beziehungen  des  Clavus  zum  Krebse  gaben 
Boll  auch  Veranlassung,  die  Bedeutung  der  Kapillaren  für  den 
Wachstumsprozeß  und  die  Krebsbildung  genauer  zu  erforschen. 

MWie  geht  es  zu,**  sagt  Boll,  ,.daß  ein  Gewebe  —  das  Epidennis- 
gewebe  der  Schwiele  —  liypertrophieren  kann,  wenn  die  Zuführung 
des  Emährungsmaterials  durch  die  Zusammendrückung  der  Gefäße 
des  ('orpus  papilläre  ,,ein  geringerer  ist,  als  in  der  Norm?" 

Darauf  kann  Boll  auf  Gnind  der  bisherigen  Ansichten  über  die 
Bedeutmig  der  Kai)illaren,  denen  man  bisher  nur  eine  nutritive  und 
^^eiöe  formative  Funktion  zuschrieb,  keine  Antwort  geben. 

Nach  Boll  haben  aber  die  Kapillaren  auch  die  Funktion,  dem 
erwachsenen  Organe  die  typische  Form  zu  erhalten,  —  auch  im 
erwachsenen  Organe  findet  der  Grenzkrieg  statt. 

Nach  dem  BolTschen  JMnzip  gewinnt  dann  das  Epithel  die 
Oberhand,  wenn  das  Bindegewebe  geschAvächt  ist. 

Das  Resultat  der  BollVhen  Studien  läuft  also  auf  die  Thiersch- 
sche  Hypothese  hinaus;  nur  daß  Boll  beim  Bindegewebe  den  Kapil- 
laren die  Hauptrolle  zuwies. 

Boll  glaubt  nun  die  Entstehung  eines  Cancroids  auf  folgende 
Vorgänge  zurückführen  zu  müssen.  Er  gibt  allerdings  selbst  zu,  daß 
^f  bei  der  Schilderung  derselben  von  der  l)isherigen  streng  wissen- 
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schaftlichen  Basis  abweichen  und  mehr  zu  hypothetischen  Kombi- 
nationen greifen  müsse. 

Es  besteht  eine  antagonistische  Spannung  zwischen  Binde- 
gewebe und  Epithel.  Solange  nun  dieses  Gleichgewicht  unverändert 
fortbesteht,  bleibt  auch  eine  Konstanz  in  der  Dicke  der  Epidermis.  Es 
werden  aber  mehr  junge  Epithelzellen  gebildet,  als  abgestoßen,  sobald 
die  der  Wachstumsspannung  des  Epithels  entgegenstehende  Spannung 
der  Gefäße  nachläßt. 

Kommen  nun  periodische  oder  einmalige  Reize  hinzu,  so  entsteht 
nicht,  wie  beim  Clavus,  durch  kontinuierlichen  Reiz  eine  Atrophie, 
sondern  eine  Hypertrophie  der  gefäßführenden  Matrix,  welche  sofort 
das  Signal  gibt  zum  Ausbruch  jenes  Grenzkrieges,  der  bisher  ge- 
schlummert hat,  zwischen  Bindegewebe  und  Epithel,  und  der  im 
embryonalen  Leben  für  das  Wachstum  der  Organe  bestimmend  ist. 
Es  findet  eine  Erschütterung  des  Wachstumsgleichgewichts  statt. 

Auch  bei  diesem  Prozeß  findet  eine  Uebereinstimmung  mit  den 
in  der  wachsenden  Lunge  stattfindenden  Vorgängen  statt. 

Auch  hier  findet  man,  nach  B  o  1 1 ,  jene  elementare  Tatsache,  daß 
überall  die  Blutgefäße  den  Einschnitten  der  Epithelialmasse  ent- 
sprechen, während  die  Vorsprünge  —  die  Zapfen  der  Epithelial- 
massen —  allein  gegen  die  gefäßfreien  Stellen  der  bindegewebigen 
Grundlage  vordringen.  Die  Vascularisation  gesclüeht  nicht,  wie  bis- 
her angenommen  wurde,  nachträglich;  daher  hätten,  nach  Boll,  die 
Autoren  diesen  Prozeß  falsch  gedeutet. 

Den  Kapillaren  hatte  man  bisher  in  der  Krebsätiologie  nur  in- 
sofern eine  Bedeutung  zugemessen,  als  einzelne  Autoren  die  Krebs- 
zelle resp.  Epithelzelle  aus  den  Zellen  der  Blutgefaßwände  hervor- 
gehen ließen  (Cruveilhier,  C.  0.  Weber,  Gussenbauer  u.  a., 
cfr.  auch  S.  249),  aber  das  Problem,  ob  das  Carcinom  seine  eigenen 
G  e  f  ä  ß  e  hat,  oder  von  den  Gefäßen  des  Mutterbodens  versorgt  wird, 
ist  von  den  Forschern  nur  selten  einer  Untersuchung  unterzogen 
worden.  A\'ie  C.  Friedländer  bemerkt,  sind  das  Fragen  von 
wesentlicli  morphologischem  Charakter,  deren  Untersuchung  erst  in 
zweiter  Reihe  interessiert  (cfr.  S.  288). 

Wir  finden  über  dieses  Problem  in  der  älteren  Literatur  nur 
Angaben  von  Schröder  v.  d.  Kolk.')  der  durch  Injektionen  nach- 
gewiesen haben  wollte,  daß  sich  z.  B.  Venen  in  der  Geschwulst  nicht 
bilden,  sondern  nur  Arterien.  Die  eingeschlossenen  Venen  sind 
älterer  Natur,  und  das  Blut  kehrt  zu  den  Arterien  wieder  zurück. 

In  neuerer  Zeit  hat  Belopolski-j  eine  Neubildung  von  Ge- 
fäßen nicht  beobachten  können. 

Eine  Keihe  von  Autoren  hat  auch  Krebse  ohne  Gefäße  be- 
schrieben, z.  B.  teilten  Skr zeszka,*)  Langli  ans,*)  Eberth*)  und 
Perls**)  derartige  Beobachtungen  bei  Lungenkrebs  mit;  bei  Leber- 
krebs Weigert")  und  Litten;^)  bei  Larynxkrebs  Klebs.^) 

M  Ohservat.  auat.  pathol.,  1828. 

■')  I.  ('.  ^,.  2m. 

')  Virchow's  Arcliiv,  Bd.  11,  p.  179. 

V)  ibidem  Bd.  HS,  p.  497. 

^]  ibidem  Bd.  49.  j).  51. 

•M  ibidem  Bd.  06,  p.  497. 

')  ibidem  Bd.  «7.  p.  492. 

^  ibidem  Bd   80.  p.  269. 

»)  ibidem  Bd.  88,  p.  201. 
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Trotzdem  gebührt  B  o  1 1  das  Verdienst  in  bezug  auf  die  Aetiologie 
des  Xi'ebses  den  Forschern  neue  Wege  gezeigt  zu  haben,  auf  denen 
marB.  weiter  kommen  konnte,  ferner  hat  Boll  das  Verdienst,  die 
AuiTraerksamkeit  der  Forscher  auf  die  Untersuchung  der  Randpartien 
des  Krebses  gelenkt  zu  haben,  eine  Methode,  von  der  spätere 
Forscher  mit  vielem  Erfolg  auch  Gebrauch  gemacht  haben. 

Julius  Cohnheim's  Theorie.  \  ^'^^^   ^'-  f  ¥^f  , 

1875.  t  ^C^IfcjlÜ  ""^     / 

^Vie  wir  schon  wiederholt  hervorgehoben  haben,  bewegten  sich 
die  I^^orschungen  in  der  Krebspathologie  hauptsächlich  auf  morpho- 
logifi^ehem  Gebiet  Die  Struktur  des  Krebses  und  dessen  histogene- 
tisclmcr  Ursprung  hatte  die  Forscher  hauptsächlich  beschäftigt.  Die 
Aetiologie  des  Krebses  wurde  nur  hin  und  wieder  gestreift.  Bisher 
hatt^  man  als  ätiologische  Momente  für  die  Entstehung  verantwort- 
lich gemacht  —  den  Reiz  (Irritation),  das  Trauma  und  die  Infektion. 
Dan  Tl.  stellte  TJuersch  seine  Thjeorie  von  den  Störungen  jes 
statischen  Jjleichggwichts  zwischen  Epithel  und "  Bindegewebe  auf, 
und  sc^iBiich  erkläfEL-^wie" "wir "  €tJ5ir  gesehen  haben,  Boil  das 
Canoroid  als  Resüliat  des  in  der  TuvolutlOPSireriode  wieder  aus- 
IBfecfl enden  6i:enzkrieges.  zwis'cheu  Bindegewebe  und  EpithelT^ 

1  Theorien  haben  ihre  Mänsrel  und  Lucken  ujid" 


-Alle  ^Sese  Theorien  haben  ihre  Mängel  und  Lucken  ujid"  beruhen 
teilweise  auf  theoretischen  Spekulationen.  Der  Reiz  allein  erzeugt 
noch  keinen  Krebs.  Monatelang  pinselte  z.  B.  Hanau  das  Scrotum 
von    selten  Hunden  mit  Teer  ein  und  erzeugte  nur  ein  Ekzem. 

Das  Trauma  bildet,  wie  wir  noch  späterhin  sehen  werden,  nur 
eine  indirekte  Ursache  zur  Krebsbildung  und  zwar  auch  nur  in  ein- 
zelaen  Fällen. 

Auch  Cöhnheim^)  legt  dem  Trauma  nur  eine  geringe  Be- 
deatung  für  die  Aetiologie  bei,  indem  er  sich  auf  statistische  Be- 
richte stützt.  Boll-)  z.  B.  berichtete,  daß  unter  344  in  der 
Lau  jjrenbec kuschen  Klinik  operierten  Carcinomen  nur  bei  12  Pih)z. 
ein  Trauma  nachgewiesen  werden  konnte,  v.  Winiwarter^)  be- 
richtet aus  der  Bill  rot  h'schen  Klinik  über  einen  Prozentsatz  von 
7.06  und  Maaß*)  konnte  unter  278  Fällen  von  Carcinom  nur  bei 
1>44    Ptoz.  ein  vorhergehendes  Trauma  feststellen. 

Cohnheim  legt  dem  Trauma  nur  die  Fähigkeit  bei,  eine  Kon- 
^tion  und  Entzündung  hervorzunifen. 

£2ine  infektiöse  Entstehung  des  Krebses  glaubt  C'ohnheim 
^^<^^  bestreiten  zu  müssen,  da  eine  sicher  beglaubigte  epidemische 
Verbreitung  oder  eine  Infektion  bei  der  Operation  oder  eine  In- 
fektion des  Penis  bei  Uteruscarcinom  bisher  nicht  bekannt  sei ;  eben- 
sowenig sei  bisher  eine  l^ebertragung  auf  das  Tier  gelungen. 

ei  Infektionsgeschwülsten   wird   femer   das   Virus   selbst   ver- 


i 


*>  Geboren  1839,  gestorben  1889.  pathol.  Anatom  in  Breslau  und  Leipzisr.    Vor- 
ksnnReii  aber  allffem.  Pathologie.    2.  Aufl.    Berlin  1882.    S.  728—796. 

*)  L  c.  8.  m>.    (Cfr.  auch  8.  Wolff:  Zur  Entstehung  Ton  (Je;»chwüUteu  nach 
trm«Bi«tiietoi  Einwirkungen.    I.-D.    BerUn  1874.) 

*)  BeiMge  xnr  Statistik  der  Carcinome.    Stuttgart  1878.    p.  48. 
*)  Btrüner  klinisehe  Wochenschrift,  1880,  Nr.  4/. 

^tUf,  Die  Lehre  von  der  Rrebskrmnkheit.  22 
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t-ngleich  häufiger  jedoch  sind  Carcinome  des  Urogenitalsystems 
bei  ICindem  beobachtet  worden. 

IL^eber  den  Hodenkrebs  bei  Kindern  bericlitete  in  ausführlicher 
\Vei2=>«  zuerst  Guersant.M 

X^]s  folgte  dann  bis  in  die  Neuzeit  hinein  eine  ziemlich  große 
Kasuistik,  u.  a.  von  H.  Hirschsprung, ^)  von  Bokai,*)  Tr61at.*) 
I^'älle   von  Krebs   der  Portio   und   der  (-ervix  im  jugendlichen 
Altei*    veröffentlichten  Eckhardt*)  und  Ganghofner.*) 

IFiecht  zahh'eich  sind  audi  die  Veröffentlichungen  über  Nieren- 
kreb:^*    im  jugendlichen  Alter.') 

<3»erstacker  z.  B.  gibt  als  Ursache  des  so  häufigen  Vor- 
komixmens  der  Nierencarcinome  im  Kindesalter,  das  frühzeitige 
FunicL'fcionieren  der  Nieren  im  Fötalleben  an.  In  der  Kindheit  bilden 
den  -=V  usgangspunkt  der  (iresch willst  die  Epithelien  der  Harnkanälchen, 
und  ^^ar  handelt  es  sich  um  eine  embryonale  Anlage.  Im  Greisen- 
alt«r  :findet  durch  interstitielle  Wucherungen  eine  Äbschnürung  der 
Harn  Icanälchen  statt. 

"V\lr  sehen,  wie  zahlreich  vor  Tili  er  seh  und  auch  späterhin 
die  V^eröffentlichungen  über  Krebskrankheit  im  Kindesalter  sind.*) 
Damit:  stimmt  nun  die  T h i e r s c Ir sehe  Theorie  von  der  Schrumpfung 
des  Bindegewebes  als  Ursache  des  Krebses  nicht  überein. 

^ur  Lösung  aller  dieser  Schwierigkeiten,  welche  das  Problem 
von  der  Aetiologie  des  Krebses  bereitete,  stellte  nun  im  Jahre  1875 
.Inli  US  Cohnheim  seine  Theorie  auf 

Boll  hatte,  wie  wir  eben  erörtert  haben,  zuerst  in  ausführlicher 

Weise  auf  embrj^onale  Verhältnisse  zurückgegriffen;  allein  seine  Theorie 

hielt     den  Angriffen  Virchow's  und  Friedl anders  nicht  Stand. 

Auch  Cohnheim  glaubte,  in  embryonalen  Faktoren  das 

Problem  von  der  Aetiologie  des  Krebses  gefunden  zu  haben. 

Schon  T  hier  seh  und  Waldeyer  hatten  zur  Stütze  ihrer 
Theorie  von  dem  Vorkommen  von  ei)ithelialen  Tumoren  an  Stellen, 
«he  sonst  kein  P^pithel  führen,  auf  die  Hypothese  von  den  versprengten 
Keimen,  eine  Hvpothese,  die  schon  Remak  aufgestellt  hatte,  ziirück- 
^e^Tiffen  (cfr.  S.  226  und  241). 

^^'ir  finden  aber  in  dieser  Beziehung  auch  schon  Beschreibungen 
von  alteren  Autoren,  z.  B.  von  Lecomte  (1787),*)  der  Knorpel- 
massen  in  einem  Mammacarcinom  fand.  Allerdings  konnte  sich 
Leoomte  über  diesen  Vorgang  keine  Rechenschaft  geben.  Kr 
J^childert  seine  Beobachtungen  folgendermaßen:  ^Ces  portions  carti- 
laginexises  etaient  inegalement  dispersees  dans  la  tumeur,  tantöt  en 
petitess  masses,  tantot  en  grenailles,  ailleurs  en  aiguilles." 


*>    Bullet,  de  Therap.,  18(i5.  Bd.  ot).  y.  407. 

M   r^eskrift  for  Läger.    8  K.  VI.  S.  27. 

*J   (lerhardt's  Handbuch  der  Kinderkninkheiten. 


')  Proj^e»  med.,  1884  (22-24). 

')  Archiv  f.  Gynäkoloj^e.  1887.  p.  471. 

•>  Zeitschrift  f.  Heilkunde,  1888.  p.  837. 

')  <fr.  Czerny:  Archiv  f.  Kinderheilkunde,  1890,  4.  (lerstacker:  Zur 
Kenntnis  des  primären  Nierenkrelwes.  I.-I>.  Berlin  1880.  Leibert:  Jahrbuch  für 
Kinderheilkunde.  Bd.  21,  .S.  27«,  u.  a. 

.  '^i  ifr.  auch   die  neueste   monojrraphische  Bearbeitung:  von  A.   Steffen:   Die 
malignen  Geschwülste  im  Kinde.'ialter.     Stutty:art  190.'). 

**)  Jonmal  de  Medeeine.  1787.  T.  78.    ('tr.   auch  Kouzet:  Kecherches  et   Ob- 
<emtions  sur  le  Cancer.    Paris  1818. 
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Virchow  teilte  die  Geschwülste  nach  ihren  Geweben,  —  also 
morphologisch,  —  ein: 

1.  in  Geschwülste,  welche  in  ihrer  Zusammensetzung  irgend 
einem  einfachen  Gewebe  des  Körpers  entsprechen  = 
histoide  Geschwülste; 

2.  in  solche,  in  deren  Aufbau  mehrere  Gewebe  eingehen,  so 
daß  eine  kompliziertere  Struktur  mit  einer  bestimmten, 
typischen  Anordnung  der  Teile  besteht  =  organoide 
Geschwülste ; 

3.  in  Geschwülste,  in  denen  ganze  Systeme  des  Körpers, 
wenn  auch  in  unvollständiger  Weise  repräsentiert  sind 
=  teratoide  Tumoren. 

Aber  diese  Einteilung  enthält,  nach  Cohnheim,  viele  Mängel; 
denn  zur  ersten  Gruppe  könnte  man  z.  B.  nur  das  Angiom  rechnen- 
Dann  wendet  sich  Cohnheim  auch  gegen  die  Bezeichnung  organoide 
Geschwülste,  denn  unter  „Organ"  versteht  man  eine  funktionierende  . 
Masse,  während  doch  das  schönste  Adenom  zu  einer  physiologischen  \ 
Leistung  unfähig  ist.  Deshalb  faßt  Cohnheim  die  histoiden  und 
oi'ÄUnoiden  Geschwülste  in  eine  Hauptgruppe  zusammen  und  unter- 
scheidet: 

1.  Geschwülste,  deren  Hauptmasse  nach  dem  Typus  der 
Bindesubstanzen  gebaut  ist  (Fibrom.  Lipom,  Mj'xom, 
Chondrom,  Osteom,  Angiom,  Lymphom,  Sarkom  und  Misch- 
geschwülste). 

2.  Solche  von  epithelialem  Typus  (Epithelioma,  Onychoma, 
Kystoma.  Adenoma  und  Carcinoma). 

»ei  diesen  beiden  Gruppen  schließt  sich  Cohnheim  vollständig 
dem  A^aldeyer'schen  bist ogenetischen  Einteilungsprinzip  in  desmoide 
^i  epitheliale  Tumoren  an  (cfr.  S.  267). 

3.  Solche  vom  Typus  des  Muskelgewebes  (Myoma  laevi- 
cellulare  und  striocellulare). 

4.  Solclie  vom  Typus  des  Nervengewebes  ( Xeurom  und  Gliom).^) 
l^ie    zweite    Hauptgnippe    bilden    die    Teratome    Virchow's 

(Typn^s  =  Dermoidcyste). 

--Vuch  die  bisher  übliche  Definition  des  Krebses  als  eine  Volum- 
zunalxine  durch  Gewebsneubildung,  l)ei  der  kein  physiologischer  Ab- 
schlu^ß  gewonnen  wird  (Lücke),-j  hält  Cohnheim  nicht  für  richtig; 
denn  ^ine  Herz-  und  eine  Blasenhypertrophie  und  eine  Elephantiasis 
haben  auch  keinen  physiologischen  Abschluß. 

I3as  „At}T)ische**  ist  nach  Cohnheim  das  unerläßliche  Kriterium 
jeder    Geschwulst,  aber  da  auch  l)ei  der  Entzündung  ein  atypischer 
Prozeß  stattfindet   so   ist   für   die  Definition   einer  Geschwulst  di 
Aeüologie  von  der  gi-ößten  Wichtigkeit. 

t^nd  hierbei  spielt  nun  nach  Cohnheim  die  a  n  g  e  b  o  r  e  n  e  A  n  -  ^ 
läge  die  wichtigste  Kolle! 

Für  die    sog.  Teratome   hatte    Lücke  bereits   den   Beweis   der 

angeborenen  Anlage  erbracht.    Cohnheim  dehnte  aber  diese  Ursache 

auch  auf  die  histoiden  und  organoiden  Geschwülste  Virchow^s  aus. 

Cohnheim  stellte  tbljrende  Hvpothese  für  die  Entstehung  aller 

(Geschwülste  auf: 


; 


')rtr.  Kleb8:  Praj^er  Vierteljahrschrift.  Bd.  IHH. 
')  Pitha-Billroth'j*  Hanabmh,  II,  1. 
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In  einem  frühen  Stadium  der  embryonalen  Entwicklang  werden 
mehr  Zellen  produziert  als  für  den  Aufbau  des  betreffenden  Teik 
nöÜK  Hiud,  —  ein  Zellenquantum  ist  unverwendet  gpeblieben.  von  an 
sich  vielleicht  nur  sehr  ^eringfogi^n  Dimensionen,  aber  weisen  der 
embryonalen  Xatur  seiner  Zellen  ron  großer  Vermehrungrs- 
fähipfkeit. 

Der  Zeitpunkt  dieser  überschüssigen  Produktion  von  Zellen  mui. 
nach  (^ohnheim.  in  ein  sehr  frühes  Stadium  zuruckrerlegt  werden, 
möglicherweise  in  die  Enti^lcklungsperiode  zwischen  der  vollendeten 
Differenzierung  der  Keimblätter  und  der  fertigen  Bildung  der  Anlagen 
der  einzelnen  Organe. 

Nur  so  wäre  es.  nach  Cohnheim.  erklärlich,  warum  aus  dem 
Fehler  später  nicht  Biesenwuchs  eines  Köri>erteils.  sondern  lediglich 
eine  histoide  GeschiMilst.  i  h.  exzessives  AVachstum  nur  eines  der 
(jewebe  des  Teils  resultiert 

Möglich  femer.  sagt  Cohnheim,  daß  das  überschüssige  Zellen- 
material mehr  oder  weniger  gleichmäßig  über  eine  der  histogeneti- 
scheu  Keimanlagen  verteilt,  oder  aber  an  einer  Stelle  mehr  oder 
minder  abgeschlossen  sitzen  bleibt.  Dies  würde  die  lokale  Anlaire 
eines  Organs  oder  selbst  nur  einer  bestimmten  Region  eines  solchen 
zur  späteren  (ieschwulstbildung  invohiereii,  jenes  dagegen  die  Anlage 
eines  Systems,  z.  B.  des  Skeletts  oder  der  Haut  etc. 

Aber  Cohnheim  erklärt  selbst  die  letztere  Theorie  nur  für  den 
schüchternen  Versuch  zu  einer  Hypothese. 

Einen  direkt  experimentellen  Beweis  für  seine  Gesch\^Tilst- 
theoruTkonnie  C  o  h  n  heim  allerdings  iii£M  erbringen,  aber  aus  einigen 
Experimenten  von  Zahn')  und  LeUpoTd-rTIetztere  in  seinem  In- 
stitut ausgeführt),  glaubte  Cohnheim  doch  den  Schluß  ziehen  zu 
müssen,  daß  dem  embryonalen  (iewebe  eine  ganz  besondere,  biologische 
Eigenschaft  eigentümlich  sei,  die  für  seine  Geschwulsttheorie  von 
Wichtigkeit  wäre. 

Zahn  und  Leopold  implantierten  verschiedene  Gewebsteile  in 
die  vordere  Augenkammer  und  in  die  Bauchhöhle  von  Kaninehen. 
Diese  Experimente  ergaben,  daß  (Tewebsstücke  von  schon  geboienen 
Kaninchen  vollständig  resorbiert  wurden,  während  z.  B.  fötaler  Knorpel 
in  der  überraschendsten  Weise  zu  einem  Kncliondrom  auswuchs. 

Da  Cohnheim  selbst  also  einen  direkten,  experimentellen  Nach- 
weis für  seine  Theorie  nicht  erbringen  konnte,  so  suchte  er  zur 
Stütze  derselben  eine  Reihe  indirekter  Beweise  heranzuziehen.  Hierzu 
rechnete  Cohnheim  zunächst  die  glaubhaft  nachgewiesenen  Fälle 
von  \' ererbung  der  (lescthwülste  und  ])erief  sich  hierbei  auf  die 
von  Lücke  im  Pitha -Billrot Ifschen  Handbuche  angeführten  Be- 
obachtungen. 

Cohnheim  selbst  beobachtete  bei  zwei  Brüdern  im  Altei*  von 
drei  Jahren  primäre  Xierensarkome  mit  Metastasen  in  Lungen  und 
Leber. 

Einen  ferneren  indirekten  Beweis  für  seine  Theorie  sieht  Cohn- 
heim in  dem  kongenitalen  Auftreten  von  Geschwülsten,  sowohl 
von  ererbten,  als  auch  ohne  Heredität. 

*)  .Sur   le   surt   des   tissus  implaiites  (hins  ror^aiiisiije.     (In  den  ProtokoUen  des 
Coii^reH  med.  internut.  de  (reueve.     1878.) 
•^j  Vircliow's  Archiv.  Bd.  Sf),  S.  283. 
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Von  den  Teratomen  und  den  pigrmentierten  Naevis  wußte  man 
schon  lange,  daß  sie  oft  angeboren  vorkommen.  Kongenitale  Gewächse 
sind  nach  Cohnheim  nicht  selten;  er  beioift  sich  im  besonderen 
auf  die  Beobachtungen  von  Schuh  \)  und  Vogt.*) 

Späterhin  in  der  zweiten  Auflage  seiner  Allgemeinen  Pathologie, 

vrie»    Cohnheim  noch  besonders  auf  die  Mitteilungen  von  Maaß') 

and    ^hlfeld^)  hin.    Aber  es  wäre,  nach  Cohnheim,  schwer  zu 

entsolieiden.   ob   die   überschüssigen   Zellhaufen    embryonaler   Xatur 

seien.  ;  leichter  fiele  schon  die  Entscheidung,  wenn  solche  Zellhaufen 

inmit:ten  von   mit   ihnen   nicht  übereinstimmenden  Geweben  liegen, 

wenix    man  also  z.  B.  Knori)elinseln  in  fertigem  Knochengewebe  fände. '^j 

Ilie  Hauptsache  jedoch  besteht,  nach  Cohnheim,  in  der  An- 

la^e^  des  überschüssigen  Zellenmaterials. 

l-^ohnheim  will  nicht,   daß  man   sich  durchaus  an  das  über\ 
schüissige  Zellenmaterial   klammert;  wesentlich   ist  die  Potenz,   die  \ 
sich      2.  B.  bei  einer  individuellen  Vererbung  auch  bemerkbar  macht,    j 
Dies^  Fälligkeit  bezeichnet  C 0 h n h e i m  als  potentiale  Anlage  zu  / 
einer    Geschwulstbildung  und  identifiziert  sie  mit  Z  i  e  g  1  e  r\s  ®)  Zellen,  / 
die  v^on  Anfang  an  eine  abnonn  starke  Lebensbewegung  erhalten  haben/ 
113amit  nun  aus  diesem  überschüssigen  Zellenmaterial  sich  ein^ 
Geschwulst  entwickle,  ist,  nach  Cohnheim,  nur  eine  ausreichende \ 
Blutzufuhr  notwendig.    Nur  insofern  steht  das  Trauma  in  ätiologi- I 
sclier    Beziehung   zum  Krebs,   als    durch    dasselbe  eine   reichlicherey 
Blutziifahr  hervorgerufen  wird.  / 

Cohnheim  beruft  sich  in  dieser  Beziehung  auf  einen  von 
Maaß')  beobachteten  Fall  von  Angiom,  das  nach  einem  Säbelhieb 
stark  zu  wachsen  anfing.  Dem  Trauma  legte  jedenfalls  Cohnheim 
mu*  eine  untergeordnete  Bedeutung  bei. 

lieber  den  eigentlichen  Anstoß  zur  Wucherung  kann  Cohnheim 
aber  auch  nichts  sagen. 

Nicht  jeder  Keim  entwickelt  sich  zu  einer  Geschwulst.  Vielleicht 
^yi  dies  nach  Cohnheim  durch  den  Widerstand  der  Gewebe  ver- 
hindert: insofern  wirkt  das  Trauma  indirekt,  als  es  den  Widerstand 
der  Gewebe  schwächt. 

,     Ober    das    eigentliche    ätiologische   Moment    wußte    also  auch 
<  oh  n  he  im  nichts  vorzubringen! 

Eine  weitere  Untersuchung  Colin heinvs  erstreckte  sich  auf  den 
^^t(^n  Sitz  der  Geschwulstbildung. 

Lippen,  Zunge.  Nasenlidei-,  Auge,  Präputium,  Rectum,  äußerer 
Muttermund,  Oesoplia^rus,  an  der  Kreuzungsstelle  mit  dem  Bronchus, 
7"  ^li^o  hauptsächlich  die  Orifizien  —  bilden  den  Lieblingssitz 
^^^'  ^Geschwülste. 

M'eshalb  entstehen  sie  nun  gerade  an  diesen  Stellen?   Virchow 

*1  Myxom  der  Kiefer.    (Pathol.  und  Therapie  der  IVeudoplasuien.    1854.    p.  252.) 

*)  ('.  Vogt:  Einijfe  konv:enitale  Lipome.     I.-I).     Berlin  IHTH. 

•)  Berliner  klin.  Woehensehr..  1880,  Nr.  47. 

*>  Archiv  f.  Gynäkolojrj,..  Hd.  Ki,  18^0.  Ahlfeld  konnte  aus  der  Literatur  in 
^I^^^Htraume  Ton  18(iy— 18^0  21  Fälle  an^ehorener  Tumoren,  meistens  .Sarktmie 
**.^^^ieren.  selten  noleht*  der  Leber  und  des  Maj^ens  anführen.  Die  einzelnen  Fälle 
sind  iü  diesem  Artikel  anjjfefiihrt. 

*)  Cfr.  die  Mitteilun;?  Virchows.  Herl.  akad.  Monatsberichte.  Phvs.  nmth. 
KW&e.    6.  Dez   1875. 

**)  Lehrbuch  der  imtholoi^iscluMi  Anatomie,  L  p.  101. 
')  Berlmer  klin.  Woehenschritr,  1880.  Nr.  47. 
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hatte  auf  diese  Tatsache  hin  seine  Theorie  von  den  mechanischen 
Insulten  aufgestellt.  Demgegenüber  wirft  C  o  h  n  h  e  i  m  die  Frage  auf, 
weshalb  denn  an  den  Händen  und  Füßen,  die  doch  noch  mehr  In- 
sulten ausgesetzt  sind,  äußerst  selten  Krebs  entsteht. 

Cohnheim  glaubte  nun  durch  eine  andere  Theorie  die  Bevor- 
zugung dieser  Orifizien  für  Geschwülste  erklären  zu  können.  Die 
genannten  Stellen  sind  nach  Cohnheim,  der  Mehrzahl  nach,  solche, 
wo  in  irgend  einem  Stadium  der  embryonalen  Entwicklung  eine  ge- 
wisse Komplikation  statt  hat.  An  den  verschiedenen  Orifizien 
geschehen  entweder  Einstülpungen  des  äußeren  Keimblattes  oder  Ver- 
einigung desselben  mit  einem  anderen  Epithelrohr  etc.  und  dabei 
kann  sehr  leicht  irgend  eine  kleine  Unregelmäßigkeit  vorkommen, 
die  dann  einen  überschüssigen  Epithelhaufen  und  damit  einen  Gre- 
schwTilstkeim  schafft,  und  in  der  zweiten  Auflage  seiner  Vorlesungen 
konnte  auch  Cohnheim  eine  Beobachtung  von  Epstein^)  anführen, 
der  fötale  Inklusionen  von  Epithelien,  die  er  „Epithelperlen"  nannte, 
in  der  Mundhöhle  und  in  den  Schamlippen  gefunden  hat. 

Die  Lokalisierung  des  Speiseröhrenkrebses  an  der  Kreuzungs- 
stelle mit  dem  Bronchus  erfolgt  nicht  wegen  des  mechanischen 
Druckes,  wie  man  allgemein  annahm,  sondern  weil  nach  Cohnheim 
dies  die  Stelle  ist,  wo  ursprünglich  Oesophagus  und  Luftröhre  zu- 
sammenhingen. 

Es  findet  mithin  also  gleichfalls  an  dieser  Stelle  eine  entwick- 
lungsgeschichtliche Komplikation  statt. 

Auch   am  Rectum  entwickelt  sich  ein  Cancroid  nicht,  wie  man 
ynach  der  Insultationstheorie  erwarten   sollte,   am   Orificium  (Anus) 
\;elbst,  sondern  an  der  Stelle,  an  der  sich  das  Epithelrohr  des  End- 
darms mit  der  analen  Einstülpung  des  äußeren  Blattes  vereinigt! 
/^    Dieselben   Verhältnisse    findet    man    auch    bei    den    weiblichen 
/Tenitalien,  wo  sich  ein  Krebs  nicht  an  der  ,.so  häufig  malträtierten '^ 
Vulva  bildet,  sondern  an  der  Stelle,  wo  das  Pflasterepithel  des  Sinus 
urogenitalis  mit  dem  Zylinderepithel  der  M  ü  1 1  e  r sehen  Gänge  ver- 
schmilzt, —  also  am  Orificium  externum.     Auf  denselben   entwick- 
lun^s^eschichtlichen    Momenten    beruht    auch    die    Lokalisation    des 
Krebses   am   Pjionis  (Aenderung   des   Epithels    an    der   Cardia,    am 
Pylorus  und  an  der  Grenze  von  Portio  pylorica  und  Fundus!);  schon 
dieser   Umstand   ist    charakteristisch   für  entwicklungsgeschichtliche 
Vor^'-änge. 

Die  heterologen  Gewächse  haben,  nach  Cohnheim,  eine  aus- 
gesprochene Gesetzmäßigkeit  in  bezug  auf  ihre  Lokalität. 

Diese  Gesetzmäßigkeit  läßt  sich  aber  nicht  durch  Virchow's 
mechanische  Theorie,  sondern,  nach  Colin  heim,  nur  durch  seine 
Hypotliese  erkläi-en. 

Colin  heim  dehnte  nun  femer  seine  Untersuchungen  auch  auf 
den  Gewebscharakter  einzelner  Geschwülste  aus. 

r  Besonders  geeignet  erschien  ihm  zur  Stütze  seiner  Theorie  das 
Myxom,  welches  einen  embryonalen  Gewebscharakter  besitzt.  Das 
Myxom  besteht  aus  einer  gelatinösen,  durchscheinenden,  mucinösen 
Masse,  in  welcher  teils  runde,  teils  Spindel-  und  sternförmige  Zellen 
in  mehr  oder  weniger  großer  Menge  eingebettet  sind.  Im  normalen 
Organismus  ist  diese  Masse  nur  andeutungsweise  im  Glaskörper  vor- 

')  Zeitschrift  t.  Heilkunde,  Bd.  L  Heft  l,  Prag  18S0. 
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handen,  beim  Embryo  hingegen  bildet  sie  die  regelmäßige  Vorstufe 
des  späteren  kollagenen  —  und  Fettgewebes.  J 

Nur  durch  seine  Theorie  glaubte  C  o  h  n  h  e  i  m  erklären  zu  könneilf 
weshalb  die  Zellen  beim  Myxom,  nicht  wie  normal,  in  Kollagen  oder 
Fett  transformiert  werden,  sondern  in  Mucin! 

Die  Entstehung  des  Sarkoms,  dessen  Trennung  von  der  Krebs-"^ 
jceschvulst  wir  bereits  erörtert  haben  (cfr.  S.  196),  glaubte  Cohn- 
heim  auf  seine  Theorie  zurückführen  zu  müssen.  Die  Stellung 
des  Sarkoms  in  der  Onkologie  und  seine  histogenetische  F.ntstehung 
hatte,  wie  wir  gesehen  haben,  den  Forschern  stets  große  Schwierig- 
keiten bereitet. 

Virchow')  löste  das  Rätsel,  indem  er  das  Sarkom  für  eine 
BindegewebsgeschwTilst  mit  vorwiegender  P^ntwicklung  der  zelligen 
Elemente  erklärte. 

Aber  weshalby  fragt  Cohnheim,  entwickeln  sieh  vorwiegend 
Zellen?  Physiologisch  rücken  die  Zellen  der  Bindegewebssubstanzen 
auseinander  und  die  Intercellularsubstanz  nimmt  gegenüber  den 
Zellen  zu. 

N3LJJLil^Ä-^^^-^üföng;§lL^V..^^^^  der  bindegewebigen 

Organe  gJBF es  einStadiunj^ in  welchem  dieselEen  aus  giciit "gedrSngten 
^TepI^ltTScEst  geringfügiger  Intercellularsubstanz  bestehen,  im 
er^achseneiTörganismus  kann  nun'  nicht  plötzlich  ein  Organ  wieder 
embr>onal  werden. 

Die  p]ntstehung  des  Sarkoms  ist,  nach  Cuhnheim,  nur  durch 
einen  Ueberschuß  von  Spindelzellen,  die  in  der  frühesten 
Embrj'onalzeit  übrig  geblieben  waren,  zu  erklären. 

Cohnheim  definierte  eine  Geschwulst  als  eine  atypische 
Gewebsneubildung  von  embryonaler  Anlage-)  und  sieht 
die  ganze  Gruppe  der  Geschwülste  als  eine  Unterabteilung  der 
Monstra  per  excessum  an. 

Für  das  Wachstum  einer  Geschwulst  ist  nun  eine  ausreichende 
Blntzufuhr  das  erste  Erfordernis.  Das  ungleichmäßige  ^\'achstum 
der  einzelnen  Geschwülste  ist  abhängig  von  dem  Embryonalstadium, 
äos  dem  die  Keime  herrühren,  und  zwar  ist  das  \\'achstum  um  so 
intensiver,  aus  je  früherer  Zeit  die  Keime  stammen. 

Die  Ernährung  der  (leschwülste  findet  durch  Blutgefäße,  wie  in 
Dormalen  Organen  statt,  nur  mit  dem  Unterschied,  daß  bei  den  Ge- 
•*»chwulsten  auch  die  Vaskularisation  eine  atypische  ist.  Auch  die 
Verteilung  der  Gefäße  in  einer  Geschwulst  ist  atypisch. 

Eine  einmal  gebildete  Geschwulst  bildet  sich  nach  Cohnheim 
öiemals  spontan  zurück  wegen  der  embryonalen  Anlage.  Die  Causa 
l^Änn  nicht  entfernt  werden. 

Die  verschiedene  Schnelligkeit  des  ^\*achsens  bei  den  Ge- 
schwülsten, hängt,  nach  Cohnheim.  zum  Teil  von  der  ungleichen 
(iröße  der  embryonalen  Geschwulstkeime  ab,  zum  Teil  auch  von  der 
Blötzufuhr  (Pubertät.  Schwangerschaft  etc.i. 

Die  Art  des  AVachstums  ist,  nach  Cohnheim,  nur  cirkumskripter 
^der  diffuser  Natur,  ein  perijdieres  Wachstum,  d.  h.  durch  Neubildung 
von  der  Umgebung  her,   erkennt   Cohnheim   nicht   an.     Die    epi- 


^\  ^Teuchwülste  II.  p.  177. 

*'  Schon  Rokitaunkv  (cfr.  S.  U»2.  hatt«^  in  ähnlicher  Wtise  die  (iullertireschwülste 
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thelialen  Geschwülste  wachsen  nur  diffus,  da  es  zwischen  den  Epi- 
thelien  kein  Gewebe  gibt,  welches  eine  Abgrenzung  herstellen  könnte. 
Bei  bindegewebigen  Tumoren  sind  beide  Wachstumsarten  möglich. 

Das  Nachbargewebe  hat  auf  das  Wachstum  der  Geschwulste  gar 
keinen  Einfluß,  weil  diese  Gewebe  physiologischen  Gesetzen  gehorchen. 
Der  Gesch^iilstkeim  trägt  die  Bedingungen  des  abnormen  Wachs- 
tums in  sich;  die  Nachbargewebe  sind  nur  insoweit  für  die  Aus- 
breitung der  Geschwulst  von  Bedeutung,  als  sie  im  jugendlichen 
Zustand  ein  Hemmnis  für  das  Wachstum  der  Gesch\\Tilst  bilden, 
indem  sie  das  Emährungsmaterial  für  sich  verbrauchen;  daher 
wachsen  die  Geschwülste  besonders  im  Alter,  wenn  die  Produktions- 
fahigkeit  der  Gewebe  nachgelassen  hat.  Nur  insofern  spielt  die 
Schwäche  des  Bindegewebes  eine  sekundäre  Rolle  bei  der  Geschwulst- 
bildung, ist  also  nicht,  wie  Thiersch  annahm,  das  Primäre. 

Der  Unterschied  zwischen  dem  Wachstum  gutartiger  und  bös- 
artiger Gesch>\ülste  besteht  nun  darin,  daß  erstere  vor  der  Grenze 
fremden  Gewebes  Halt  machen  und  nicht  hineindringen,  sondern  das 
Gewebe  nur  komprimieren,  die  letzteren  jedoch  dringen  in  alle  Cre- 
webe  ein. 

Bisher  hatte  man  angenommen,  daß  in  der  Gescln\Tilst  selbst  die 
Malignität  läge,  Co hn heim  jedoch  sieht  die  Malignität  in  dem 
Wegfall  der  physiologischen  Widerstände  der  einer  Geschwulst  be- 
nachbarten oder  entfernten  Teile  des  Körpers;  die  Greschwulst  an 
und  für  sich  ist  also,  nach  Cohnheim,  nicht  maligner  Natur. 

Schon  die  Definition  des.  Carcinoms  „als  eine  Geschwulst  aus 
einem  bindegewebigen,  gefößführenden  Gerüst  oder  Stroma  bestehend, 
in  dessen  Maschen  epitheliale  Zellen  eingebettet  sind",  involviert  die 
Kriterien  der  Bösartigkeit:  denn,  da  die  Carcinome  von  epithelialen 
Keimen  herstammen,  so  würde  die  P^xistenz  eines  bindegewebigen 
Stroma  völlig  unmöglich  sein,  wenn  die  Geschwulst  bei  ihrem  Wachs- 
tum nicht  bereits  in  das  fremde  heterologe  (rewebe  übergegriffen 
hätte.  Die  Sarkome  sind  nach  Cohnheim  nicht  immer  bösartig, 
und  generalisieren  sich  auch  nicht  so  häufig  (wie  z.  B.  die  sarkoma- 
töse iKpulis!).  wachsen  auch  nicht  in  fremde  Gewebe  hinein.  Auch 
Virchow  \)  war  der  Ansicht,  daß  dem  Sarkom  immer  eine  unschuldige 
Periode  vorausgeht. 

Ebenso  sucht  T  o  h  n  h  e  i  m  die  ]\[  e  t  a  s  t  a  s  e  n  1  e  h  r  e  seiner  Theorie 
anzupassen.  Daljei  hält  er  aber  die  Metastasieiiing  eines  Tumors 
durchaus  nicht  für  ein  ausschließlich  malignen  Tumoren  zukommendes 
Symptom.  Auch  gutartige  Geschwülste  können  Metastasen  machen, 
z.  B.  Enchondrome.  Myxome  und  Myxoliponie,  Myome  u.  a.  (Wal- 
deyer-n,  und  Cohnheim'*)  selbst  beobachtete  ein  Adenoma  gela- 
tinusum  der  Schilddrüse  bei  einer  35jährigeu  Frau  mit  vielen  Me- 
tastasen in  Lunge,  Lymphdrüsen  und  Knochen. 

Die  Bösartigkeit  einer  Geschwulst  hängt  nach  Cohnheim 
lediglich  von  dem  Verhalten  des  übrigen  Organismus  ab.  Physio- 
logisclie  Widerstände  müssen  wegfallen,  damit  die  Geschwulst  lokal 
l)('>sartig  ( vulgo  fressend  I)  wird,  die  physiologischen  Widerstände  in 
den   aiiderweiten  (leweben  des  Organismus  müssen  wegfallen,   damit 

M  (u'sthw  Ul>t»\   II.  p.  2(>(). 

')  Virchows  Archiv.  Wd.  32.  S    :>48. 

^l  Vir(h..w'>  Arrhiv.  Bd.  08.  1876.  S.  547. 
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ein^  C3reschwulst  sich  generalisieren  kann.    P^ine  solche  Generalisation 
feaun      iiun  stattfinden  auf  dem  Wege  des  Lymphstroms.    Es  entsteht 
erst   in  den  nächsten  Drüsen  eine  analoge  Geschwulst,  bis  eine  ganze 
Kette    von  DriLsen  in  der  Richtung  des  Lymphstroms  carcinomatiis 
^worden  ist,  oder  es  kann  sich  eine  sekundäre  Geschwulst  räumlich 
entfernt  vom  Primärturaor  bilden  fast  in  allen  Organen  mit  Aus- 
nahme des  Knorpels,  der  keine  Blut-  und  Lymphgefäße  führt. 

Der  Satz  von  Virchow,*)  daß  diejenigen  Organe,  in  denen 
gern  primäre  Geschwülste  auftreten,  eine  sehr  geringe  Neigung  zu 
Metastasen  darbieten  und  umgekehit,  ist  nach  Cohnheim  nicht 
richtig'.  Die  sekundären  Geschwülste  stimmen  mit  der  Primärgeschwulst 
überein  sowohl  in  ihrem  histologischen  Bau  als  auch  in  ihrer  chemi- 
schen Zusammensetzung. 

Die  Metastasen  hatten,  wie  wir  bereits  wiederholt  hervor- 
gehoben haben,  allen  Theorien  große  Schwierigkeiten  bereitet,  am 
besten  konnte  man  noch  durch  die  Infektionstheorie  (cfr.  S.  254  ftV) 
diesen  Prozeß  erklären.  Angenommen  nun,  sagt  C'ohnheim,  daß 
ein  solches  Virus  existiert,  dann  wäre  immer  noch  die  Frage  zu 
beantworten,  ob  es  sich  um  eine  flüssige  oder  corpusculäre 
Substanz  handelt.  Nach  Cohnheim  können  aber  solche  circum- 
scripte  Metastasen  nur  durch  corpusculäre  Elemente  hervorgenifen 
werden. 

Den  Fall  von  Friedreich  (cfr.  S.  254),  welchen  die  Anhänger 
der    Infektionstheorie   als   Beweis    für    die   Saftinfektion    angesehen 
haben,  deutet  Cohnheim  anders.    Er  hält  die  Patellargeschwulst 
Äin  Knie  des  Fötus  mit  Rücksicht  auf  die  von  Fried  reich   aus- 
drücklich betonte  geringere  Größe  ihrer  Krebszellen  im  Vergleich  zu 
denen  der  Muttergeschwülste  nicht  für  eine  Metastase,  sondern  für 
eine  hereditäre  und  schon  im  Fötalleben  entstandene  kongenitale 
j^f^bsgeschwulst.    Dadurch  fällt  die  Hypothese  von  der  Saftinfektion. 
^^^    Anhänger  dieser  Theorie  sahen  die  Größe  der  Zellen  mancher 
M^t;«stasen  als  einen  Grund  gegen  die  Verschleppung  durch  die  Blut- 
^^d    Lymphgefäße  an.    Ihre  Größe  kann  aber  die  Zelle  nach  Cohn- 
■^  ^  i  m  auch  erst  nach  ihrer  Wanderung  am  Orte  der  Metastase  selbst 
^i^T^ichen. 

Eine  Infektion  durch  Transport  von  Geschwulstelementen  auf  dem 
^ymph-  und  Blutwege  ist  nun,  nach  Cohnheim,  sicher  beobachtet 
^or^en.  Hauptsächlich  sind,  wie  Röster  (cfr.  S.  248)  nachgewiesen 
'^Ät  ^  die  mikroskopischen  Lymphgefäße  der  Sitz  der  Geschwulst- 
elemente,  die  Wände  der  Venen  werden  durchwuchert,  und  es  bildet 
Mch   ein  wandständiger  Thrombus. 

Die  Frage  nun,  wie  sich  eine  Metastase  entwickelt,  war  bisher 
verschiedenartig  beantwortet  worden.  Peinige  Autoren  nahmen  an, 
daft  die  Arterienwand  duich  den  krebsigen  Embolus  infiziert  würde. 
tttid  daß  diese  selbst  den  Krebsknoten  produziei-e.  (Virchow.-) 
C.  0.  W  e  b  e  r ,  •)  K 1  e  b  s ,  * )  G  u  s  s  e  n  b  a  u  e  r  '^).  Nach  anderen  A utoren 
s^tcUen  die  Zellen  des  Embolus  einen  neuen  (Teschwulstkeim  dar.  aus 
ä&ü  die   Metastase    gerade    so    hervorwächst,    wie    die    Primärge- 

»I  Geschwülste,  I,  p.  69. 

*)  Virchow's  Archiv.  I,  p.  55. 

')  ibidem  Bd.  35,  p.  501. 

*)  Präger  Vierteljahre8i^'hr..  Bd.  126. 

»I  Virchow's  Archiv.  Bd.  6:^.  p.  '622. 
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schwulst  aus  dem  embryonalen  Keim  (Bizzozero/)  Andrees,-) 
Afanasieff."*)  Nach  Cohnheim  entscheidet  jedoch  nur  das  Ex- 
periment diese  Streitfrage. 

y  Zu  diesem  Zwecke  brachten  Cohnheim  und  Maaß^)  frisch 
/  von  der  Tibia  abgetrennte  Periostlappen  bei  Kaninchen  durch  die 
V.  jugularis  in  die  Verästelung  der  Lungenarterien  hinein.  Das 
Ergebnis  war  positiv.  Die  Lappen  vaskularisierten  sich  von  den 
Vasa  vasorum  der  betreffenden  Arterie  aus  und  produzierten  inner- 
halb 14  Tagen  erst  Knorpel,  dann  richtigen  Knochen.  Aus  diesem 
Experiment  schloß  also  Cohnheim,  daß  Geschwulstelemente ,  die 
durch  die  Blutgefäße  verschleppt  werden,  weiter  wuchern  können. 
/  Nun  aber  fand  Cohnheim,  daß  nach  vier  Wochen  eine  totale 
Resorption  der  gewucherten  Knochen  stattfand,  weil  die  Knochen  als 
Fremdkörper  dem  Stoffwechsel  der  physiologischen  Gewebe  nicht  zu 
i;^iderstehen  vermochten.  Also,  nur  bei  Verlust  der  physiologischen 
Widei-standsfahigkeit  der  Gewebe,  können  Geschwulstzellen  weiter 
wuchern.  Metastasen  können  sich  also  nur  dann  bilden,  wenn  die 
Widerstandsfähigkeit  des  Organismus  die  Keime  zu  zerstören,  er- 
loschen ist. 

Wann  entsteht  nun  eine  solche  Schwäche  der  Gewebe?  Nach 
Cohnheim  sind  folgende  Faktoren  für  diesen  Zustand  von  Einfluß: 

1.  entzündliche  Prozesse.  Im  entzündeten  Bindegewebe  können 
die  Epithelien  weiter  vordringen  (Waldeyer*)),  und  an 
den  Randpartieen  des  Krebses  kann  man  oft  entzündetes 
Bindegewebe  beobachten. 

2.  verursacht  das  höhere  Alter  eine  gewisse  Gewebsschwäche 
(Thierse hl.  Cohnheim  dehnt  diese  Theorie  noch  weiter 
aus,  indem  er  behauptete,  daß  überall,  wo  ein  Zellen- 
material von  lebhafter  Vermehrungsfahigkeit  mit  den  ge- 
alterten Geweben  des  Körpers  in  Berührung  gerät,  eine 
Gewebsschwäche  eintritt. 

Einen  dritten  Pimkt  bildet  die  Erblichkeit;  aber  ganz  er- 
klären läßt  sich  durch  diese  die  Gewebsschwäche  nicht.  Auch  Cohn- 
heim muß  in  dieser  Beziehung  auf  die  von  uns  schon  erörterte  ,.Prä- 
(lisposition-  zuiückgi^ifen  (cfr.  S.  313ft'j. 

Bei  allen  Geschwülsten  unterscheidet  Cohnheim  eine  gut- 
artige und  eine  bösartigre  Periode. 

Am  besten  lassen  sich  diese  beiden  Stadien  nach  Cohnheim  am 
l)rüsenkrebs  verfolgen: 

Zuei-st  entsteht  ein  Adenom,  d.  h.  ein  drüsenähnlicher,  aber  doch 
atypischer  Knoten,  dessen  Zellschläuche  im  Zusammenhang  mit  den 
normalen  Drüsentubulis  oder  Acinis  stehen,  ringsherum  von  Binde- 
gewebe eingeschlossen.  Wird  letzteres  nun  nicht  widerstandsfähig, 
dann  driuoren  Zellen  in  dasselbe  hinein,  kommen  in  die  Lymphspalten 
und  Lymphbalmen,  und  es  entstehen  Epithelzylinder,  also  ein  Carcinom  I 

rJie  alveoläre  Struktur  der  krebsigen  Lymphdrüsen  entsteht  da- 
duich,  daß  Epithelmassen  sich  zuerst  in  den  Lnnphbahnen  der  Rinde 
oder  des  Marks  ausbreiten   und   von   hier   aus   sranz   typisch  in  da?; 


'  Molesrlu'tts  rntt-rs..  XI.  p.  ,V>. 

-  Aiinal.  uuiv.  <li  Med..  1^7♦\  Nr.  1 

*  Mt'.l.  Z.'uir.-Bl.  ISTti.  \k  212. 

*  Virch"\v's  An  iiiv.  F»(l.  70.  j«    Itü. 
'  Viroh«.'W*<  Archiv.  B«l.  .\\  \\.  1,">2. 
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Innex^e  der  Rindenknoten  und  Markstränge  hinein  —  resp.  in  die  binde- 
gew^tige  Umgebung  der  Drüse  hinauswachsen. 

Soweit  hatte  also  Cohnheim  sich  bemüht,  seine  Theorie  allen 
an  die  Geschwulstlehre  sich  anknüpfenden  Fragen  anzupassen;  auch 
glaal>te  er  durch  hinreichende  Beweise  seine  Theorie  gestutzt  zn  haben. 

d-ohnheim's  Theorie  fand  zuerst  allgemeinen  Beifall  doch  bald  jj 
erhol>  sich  auch  eine  Opposition,  die  auf  die  Schwächen  seiner  Theorie^ 
hinwies. 

"Virchow   und  Samuel   waren   die   ersten  Autoren,   die   auf 

gewisise  Lücken  in  Cohnheim's  Theorie  aufmerksam  machten  und, 

da  C'^  ohnheim   in   der   zweiten  Auflage   seiner  Vorlesungen   noch 

Gele^T^nheit  fand,  gegen  die  Einwände  dieser  beiden  Autoren  Stellung 

zn  a^hmen,  so  wollen  wir  vorher  an  dieser  Stelle,  bevor  wir  aus-  / 

fuhrlich  das  „Für"  und  „Wider"*   der  Cohn heimischen  Theorie  er- 

örteim.  zunächst  die  Gründe  der  beiden  ebengenannten  Autoren  aus- 

einaxidersetzen,   die   sie  gegen   die  Cohnheim'sche   Theorie   anzu- 

führexi  hatten. 

Zunächst  opponierte  Virchow,')  indem  er  auf  die  Ampu- 
tationsneurome  hinwies:  „Soll  man  z.B.  annehmen,  sagt  er,  daß 
bei  einem  Manne,  dem  der  Oberarm  amputiert  ist,  und  bei  dem  sich 
an  jedem  der  zahlreichen  Stämme  des  Plexus  bracchialis  ein  Jseurom 
büdet,  an  dieser  Stelle  eine  embryonale  Anlage  bestand?  Oder  sollten 
z.B.  die  Osteome  Naevi  sein?  Dann  könnte  jeder  Callus  osseus  auf 
besondere  embryonale  Reste  bezogen  werden  I"* 

Auf  diesen  Einwand  erwidert  nun  C  o  h  n  h  e  i  m,  daß  diese  Ampu- 
tatioBsneurome  keine  echten  Geschwülste  wären;  denn  ein  wahres 
Neurom  ist  eine  aus  Xervenfaseni  bestehende  Geschwulst ;  wenn  aber 
an  dem  Stumpf  eines  amputierten  Nerven  aus  den  alten  Fasern  ein 
Haufen  neuer  sich  entwickelt  und  sich  zu  einem  unentwirrbarer 
Knäuel  zusammen  verfilzt,  so  handelt  es  sich  trotz  der  atypischen 
Knotenform  doch  um  keine  echte  Geschwulst! 

S.  Samuel*)  warf  Cohnheim  vor,  daß  er  durch  diese  Antwort 
auf  Virchow's  Einwand  den  Knoten  zerhaue,  aber  nicht  löse. 
Samuel  macht  noch  auf  einen  anderen  ^vunden  Punkt  in  der  Cohn- 
h  ei  mischen  Theorie  aufmerksam:  Wie  vereinigt  sich  dieCohnheim- 
sche  Theorie  mit  der  allgemein  anerkannten  W  a  1  d  e  y  e  r'schen  Epi- 
thelialtheorie? 

Wie  soll  sich  besonders  von  embryonalen  Keimen  der  Cutis  aus, 
^^  doch  stets  regeneriert  wird,  und  bei  der  die  ganze  tiefe  Schicht 
ßach  dem  Abfall  der  oberen  heranwächst,  wobei  doch  die  embryonalen 
Keime  auch  abgestoßen  würden,  ein  Carcinom  entwickeln? 

Allerdings  war  die  (-ohnheim'sche  Theorie  mit  der  Entwick- 
^^  der  Hautkrebse  schwer  in  Einklang  zu  bringen  und  Cohnheim 
sah  sich  genötigt,  seiner  Theorie  zu  Liebe  das  Cancroid  vom  echten 
Uucer  zu  trennen  und  es  mit  dem  Ileus  rodens  (der  Alten),  der 
l^^iedländer'schen  atypischen  Epithelwucherung,  dem  Schonistein- 
^^er-  und  Teerkrebs  auf  eine  Stufe  zu  stellen. 

\yir  haben  hier  wieder  denselben  Vorgang  wie  zurzeit  als  die 
«spezifische  Zelle" *Leb er t's  für  den  echten  Krebs  als  pathognoraonisch 


')  Virchow'8  Archiv.  Bd.  79,  8.  190. 

*)  Handbuch  der  Allg.  Patholojfie.    Stuttflfart  1879.    S.  58H. 
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angesehen  wurde,  und  wie  Leb  er  t,  als  er  diese  Zelle  beim  Cancroid, 
das  sonst  allgemein  als  echter  Krebs  angesehen  wurde,  nicht  fand, 
der  „spezifischen  Zelle**  zu  Liebe  das  Cancroid  aus  der  Reihe  der 
echten  Krebse  streichen  mußte  (cfr.  8.  135). 

C  0  h  n  h  e  i  m  suchte  diese  seine  Behauptung  näher  zu  begründen. 
Jedem  mehrschichtigen  Epithel,  meinte  er,  wohnt  an  sich  die  Fähig- 
keit der  fortwährenden  Zellenproduktion  inne.  Dieses  Produktions- 
vermögen wird  durch  Hyperämie  gesteigert,  also  auch  ohne  Mit\\irkung 
eines  epithelialen  Geschwulstkeimes  können  die  Epithelzellen  in  das 
Bindegewebe  eindringen,  wenn  durch  ein  Trauma  oder  durch  das 
Alter  oder  auf  sonst  eine  Weise  die  Widerstandsfähigkeit  des  Binde- 
gewebes aufgehoben  ist. 

Also  embryonale  Keime  spielen  hier  nach  Cohnheim  keine 
Rolle.  Er  unterscheidet  einen  wirklichen  Hautepithelkrebs  von  der 
krebsigen  Induration  resp.  dem  Krebsgeschwür,  zu  dem  er  die  oben 
bezeichneten  Affektionen  rechnet. 

Bei  dem  echten  Hautkrebs  ist  das  Wachstum  ein  stärkeres,  bei  den 
Cancroiden  resp.  Krebsgeschwüren  kämen  auch  keine  Metastasen  ^)  vor. 

Auch  der  klinische  Verlauf  der  Cancroide  wäre  nach  Cohnheim 
von  dem  der  echten  Krebse  verschieden.  Letztere  kommen  auch 
nur  an  Stellen  mit  mehrschichtigen  Häuten  vor. 

Nun  mußte  aber  Cohnheim  den  Drüsenkrebs,  den  er  doch  für 
eine  echte  Geschwulst  hielt,  zu  der  Epithelialtheorie,  i  h.  zu  der 
Entstehung  des  Krebses  von  einem  präexistenten  Epithel  in  Ein- 
klang bringen.  Dies  tat  auch  Cohnheim,  wie  wir  gesehen  haben 
(S.  348),  indem  er  sehen  von  Anfang  an  die  Zellenschläuche  oder 
Bläschen  des  dem  Krebse  vorausgehenden  Adenomknotens  in  mehr 
oder  weniger  deutlichem  Zusammenhang  mit  den  normalen  Drüsen- 
tubulis  oder  Acinis  stehen  läßt.. 


Die  Geschichte  der  Cohnheim'schen  Theorie  und  die 

Stützen  derselben. 

Prioritätsstreit.  IndirekteBe  weise:  Angeborene  Carcinome. 
Die  Beziehungen  der  Naevi  und  der  überzähligen  Organe  znr 
Krebsbildung.  Die  branchiogenen  Carcinome.  Die  Hereditäts- 
lehre. —  Direkte  Beweise:  Die  Keimblattfrage  und  ihr  Ver- 
hältnis zur  Cohnheim'schen  Theorie;  Nachweis  von  fötalen  In- 
klusionen. Der  Endothelkrebs  und  Cohnheim's  Theorie.  Experi- 
mente zur  Stfitze  'der  Cohnheim'schen  Theorie. 

/^  Die  Cohnheim'sche  Hypothese  ist  für  die  Krebspathologie  von 
/  der  allergrößten  Bedeutung  gewesen  und  hat  zuerst  auch  allgemeinen 
\  Beifall  gefunden.  Die  pathologischen  Anatomen  haben  sich  allerdingrs 
^niemals  mit  Cohnheim's  Anschauungen   über  die  Krebsentstehung 

M  Dies  ist  eiu  Irrtum  Cohnheim's.  Wie  wir  bei  der  Geschichte  des  Cancroids 
erörtert  haben,  hat  gerade  Virchow  in  der  denkAvürdigen  Sitzung  der  Pariser  medi- 
zinischen Fakultät  (im  Jahre  18ö4i  durch  Velpeau  Caneroidpräparate  mit  Metastasen 
demonstrieren  lassen,  um  die  Krebsnatur  der  Cancroids  zu  beweisen  (cfr.  S.  209 1. 
Allerdings  beobachteten  spätere  Forscher  die  Metastasenbildung  auch  bei  ^itartigen 
Tumoren,  und  Cohnheim  selbst  erwähnte,  wie  wir  vorhin  erörtert  haben,  eine  solche 
vom  einem  (lallertkropf  ausgehende  Metastase. 
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befreunden  können,  und  wie  wir  späterhin  sehen  werden,  nicht  so 
ganz  mit  Unrecht ;  denn  auch  C  o  h  n  h  e  i  m's  Tlieorie  weist  eine  Menge 
wunder  Punkte   auf.     Nichtsdestoweniger   gab   Cohnheim's  Lehre 
Veranlassung,  sich  mit  all  den  Fragen,  die  sich  an  diese  Theorie  \ 
knüpften,  genauer  zu  befassen,  und  wir  können  wohl  sagen,  daß  die  j 
ganze  moderne  Krebslehre  mit  Ausnahme  der  Parasitentheorie,  direkt  / 
und  indirekt  auf  die  Anregungen  und  Ideen  Cohnheim's  zurückzu-/ 
fuhren  ist.  ^ 

Wir  müssen  daher  an  dieser  Stelle,  die  Tatsachen,  die  zunächst  ge- 
eignet erscheinen,  C  o  h  n  h  e  i  m's  Theorie  zu  stützen,  genauer  anführen. 
Bei  der  Bedeutung,  die  der  Cohn heimischen  Theorie  zukommt, 
hat  es  allerdings  —  wie  stets  bei  allen  hervorragenden  Ideen  — 
nicht  an  Prioritätsansprüchen  gefehlt. 

Wir  haben  schon  vorhin  (S.  340)  erwähnt,  daß  bereits  eine  ganze 
Reihe  von  Autoren  vor  Cohnheim  die  Krebsfrage  mit  embryonalen 
Verhältnissen  in  Beziehungen  zu  bringen  versucht  hatte,  jedoch 
waren  derartige  Bemerkungen  von  Seiten  der  Autoren  nur  so  neben- 
bei geäußert;  irgend  eine  Begründung  oder  ein  tieferes  Eingehen  auf 
dieses  Problem  hatte  nicht  stattgefunden. 

('ohnheim  gebührt  das  Verdienst,  die  „embryonale  Theorie" 
von  der  Entstehung  einer  Geschwulst,  die  bis  zu  seiner  Hypothese 
nur  für  die  Teratome  Geltung  hatte,  auf  alle  (Geschwülste  aus- 
gedehnt und  so  gut  es  ging,  auch  durch  direkte  und  indirekte  Be- 
weise diese  seine  Theorie  gestützt  zu  haben. 

Xun  behauptet  aber  Pianese,M  daß  ein  italienischer  Forscher 
Dnrante*)  schon  ein  Jahr  vor  Cohnheim  diese  Theorie  scharf 
umgrenzt '  und  publiziert  habe,  indem  er  den  Satz  aufstellte,  daß  die 
Elemente,  welche  die  anatomischen  Charaktere  im  erwachsenen 
Organismus  bewahrt  oder  durch  eine  Abweichung  der  chemischen 
physiologischen  Tätigkeit  wieder  erworben  haben,  die  Entstehungs- 
elemente aller  sog.  Neoplasmen  und  besonders  der  bösartigen  wären! 
Die  Elemente  bleiben  jahrelang  wohl  eingeschlossen,  und  werden 
durch  irgend  einen  Reiz  zur  Tätigkeit  wieder  angefacht. 

Angeregt  wurde  Durante  zur  Aufstellung  dieser  Theorie  durch  die 
Beobachtung,  daß  nach  der  Exstirpation  von  zwei  Muttermälern 
5ich  aus  der  Narbe  schnell  Sarcome  entwickelten.  Ya  untersuchte  die 
entfernten  Stücke  und  fand  ein  angiomatöses  (Tewebe  und  ein  Stroma 
aus  jungen,  runden  oder  spindelförmigen  Zellen  bestehend.  Diese 
Elemente  nun  von  embryonalem  Charakter  unvollständig  ent- 
fernt und  durch  die  Operation  gereizt,  sollen  die  Bildung  der  Sarcome 
verursacht  haben.  Durante  untersuclije  viele  Naevi  und  fand  z.  B. 
an  Stelle  des  fibrinösen  Gewebes  runde  oder  spindelförmige  Zellen, 
femer  Zweige  von  Epithelzellen  mit  epidermoidalem  Typus,  welche  sich 
tief  in  die  Cutis  einsenkten,  wobei  sie  nach  und  nach  die  Form  von 
Hautepithelien  verloren,  um  sich  in  den  tiefsten  Teilen  zu  Nestern 
von  embryonalen  Elementen  zu  reduzieren ! 

Die  malignen  Neoplasmen  entwickeln  sich  nach  Durante  in 
der  Art  der  Muttermäler,  welche  angeborene  Bindegewebs-  und  p]pi- 
thelialkeime  besitzen. 


')  Beitrag  zur  Histologie  uud   Aetiologie   des  ('arcinoms.     iZiegler's   Beiträge 
zur  pathol.  Anatomie,  1896.  1,  Supplementhett.) 

*)  Archive  di  palasciano,  28.  maggi(j  1874.    (Mir  nicht  zugänglich  gewesen.) 
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Es  ist  nun  nicht  anzunehmen,  daß  Cohnheim  von  diesen  Ver- 
ötfentlichungen  D  u  r  a  n  t  e's  Kenntnis  gehabt  hat,  sonst  würde  er  sicli 
ein  so  vorzügliches  Beweismittel,  wie  es  die  Naevicarcinome  für  seine 
Theorie  bilden,  nicht  haben  entgehen  lassen.  Gerade  diese  Naevi, 
auf  Grund  derer  Dur  ante  seine  Theorie  aufbaute,  sind,  wie 
wir  bald  sehen  werden,  besonders  geeignet,  Beweismittel  für  die 
Cohnheim'sche  Theorie  abzugeben  und  auch  spätere  Forscher,  wie 
z.  B.  Unna,^)  die  dieser  Frage  ilire  Aufmerksamkeit  schenkten, 
haben  ihre  Beobachtungen  und  Forschungen  veröffentlicht,  ohne 
Durante's  Publikation  zu  erwähnen,  da  sie  keine  Kenntnis  von 
derselben  hatten. 

Betrachten  wir.  nun  im  einzelnen  etwas  näher  die  Beweise,  die 
Cohnheim  selbst  als  Stütze  für  seine  Theorie  anfuhrt,  so  finden 
wir,  daß  er  direkte  Beweise,  vde  wir  schon  erwähnt  haben,  zur 
Stütze  seiner  Theorie  nicht  anführen  konnte. 

Zunächst  werden  die  klinischen  Befunde  von  angeborenen 
Carcinomen  und  die  Carcinome  im  Kindesalter  als  Beispiel  für 
die  embryonale  Anlage  der  Carcinome  herangezogen.  Cohnheim 
selbst  beruft  sich  in  dieser  Beziehung  auf  die  Beobachtungen  von 
Maaß,  Ahlfeld  u.  a. 

Besonders  beweiskräftig  für  Cohnheim's  Theorie  schien  eine 
von  Ahlfeld*)  bei  einem  Neugeborenen  beobachtete  Sirenenbildung 
zu  sein.  Die  Sektion  dieses  merkwürdigen  Falles  ergab,  daß  Blase, 
Niere  und  Ureter  vollständig  fehlten.  Der  Dickdarm  endete  blind. 
Kurz  vor  seinem  blinden  Ende  zeigte  er  zwei  haselnußgroße  Ektasien, 
die  durch  ein  lumenloses  Stück  Darm  miteinander  verbunden  waren. 
In  dem  unteren  dieser  Hohlräume  fand  sich  nun  eine  von  der 
Schleimhaut  ausgehende  maulbeergroße  Masse,  die  sich  als  Carcinora 
erwies.  In  diesem  Falle  war  also  nach  Ahlfeld  überschüssiges 
Material  zum  Aufbau  des  Enddarms  vorhanden,  konnte  aber  zur 
Bildung  eines  normal  gebauten  Organs  nicht  verwendet  werden,  da 
Kaummangel  vorhanden  war. 

Am  häufigsten  sind  beim  Neugeborenen  und  den  jungen  Kindern 
Carcinome  der  Nieren  beobachtet  worden.  Auch  hier  sind  es  embno- 
nale  Verhältnisse  —  die  Beziehungen  des  Wol  ff  sehen  Körpers  zur 
Entwicklung  der  Genitalien  —  die  als  Ursache  der  Krebsbildung  im 
C  0  h  n  h  e  i  m'schen  Sinn  angesehen  werden. 

Beim  Fötus  hat  zuerst  J  a  c  o  b  i  ^)  einen  Fall  von  Nierenkrebs 
besclirieben. 

Leibert^)  hat  dann  bis  zum  Jahre  1884  =  48  Fälle  von 
Nierenkrebs  bei  Kindern  unter  11  Jahren  aus  der  Literatur  zu- 
sammengestellt, bei  denen  als  erstes  Symi>tom  nur  eine  Hämaturie 
ohne  Schmerzen  beobachtet  wurde. 

Auch  späterhin  finden  wir  noch  vereinzelte  Berichte  über  Carci- 
nome bei  Neugeborenen  oder  ganz  jungen  Kindeni.  die  von  Rester 
des  ^^'olffscheu  Körpers   ausgingen,   von   Ganghof  er,*)   Döder- 

M  Horliiier  klin.  Wooheusohr..  1898  lofr.  auch  Max  A besser  iVirchow's  Archiv 
Bd.  UUi.  UK)1^.  der  sich  in  diej^er  Beziehimß:  aber  auch  nur  auf  die  An^beu  Pianese'i 
stützt. 

-i  An'hiv  f.  (;yuäkoloirie.  1880.  Hd.  !♦>.  >^.  lH.->. 

*'  .lourn.  of.  i>bstotr..   1880. 

*>  Jahrb.  r\  Kiuderheilkuude,  N.  F..  XXI.  1884.  p.  276. 

'■^i  Zeitsi'hr.  f.  Kinderheilkunde.  N.  F..  1880.  p.  :-^^7  y^Utemsi. 
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lein.M  Linder,*)  Balthasar,*^)  Filliet  und  Costes.M  Pick.^ 
y.  Her  ff,*)    Leopold.')    Joseph'*)  u.  a.     Zum   Teil    handelt    es 
jiich  um  Carcinome  der  Genitalien  und  besonders  der  Xiere. 

Eine  metastasierende,  embryonale  Drüsengeschwulst  der  Xiereu- 
^end  im  Kindesalter  von  den  Resten  des  \\'olffschen  Körpers 
ausjBrehend,  beobachtete  Hermann  Engel ken.^)  und  cmbryonalr 
Mischgreschwülste  der  Xiere  bei  einem  Xeugeborenen  be:!k'hreibt 
X.  UM  uns.*«) 

Ein  mekinotisches  Carcinom  von  der  Xebenniere  ausgehend,  bei 
^inem  drei  Monate  alten  Säugling  fand  G.  K  ei  mann,*')  und  ein 
Zylinderzellencarcinom  des  Hodens  bei  einem  zehn  ^^'ochen  alteu 
Mäupriing  exstirpierte  mit  Erfolg  ClarkJ*)  Ich  selbst  hatte  ei-st  vor 
kurzem  ein  Sarkom  des  Hodens  bei  einem  fünf  Monate  alten  Säug- 
linjs:  (unmittelbar  nach  einem  Trauma j  entstehen  sehen,  das  mit  Er- 
folg: operiert  worden  ist. 

Die  bösartigen  Tumoren  der  Nieren  und  Genitalien  bei  Xeu- 
geborenen  und  jungen  Kindern  sind  also  gar  nicht  so  selten  und 
sind  durch  die  Cohn heimische  Theorie  am  besten  zu  erklären. 
Auch  an  den  äußeren  Genitalien  hatte  Ahlfeld  (cfr.  S.  352)  i^e- 
legrenheit,  ein  Sarkom  bei  einem  3'/,  Jahre  alten  Mädchen  zu  be- 
obachten.  Die  Entstehung  an  dieser  Stelle  bringt  Ahlfeld  gleich- 
falls mit  entwicklungsgeschichtlichen  Vorgängen  in  Hezi»*hung.  Xach 
Ahlfeld  findet  in  der  18.  und  19.  Woche  beim  Fötus  eine  papillär«' 
Wucherung  in  der  Scheide  statt.  In  der  Mitte  der  Sch«»ide  tivten 
die  Papillen  am  meisten  henor,  nach  oben  setzen  sie  sich  bis  auf 
den  Scheidenteil  und  den  unteren  Abschnitt  der  (Vrvix  fort.  An 
dieser  Stelle  bildet  sich  das  Hymen.  Hypertrophien  dieser  Papillen 
bilden  Polj'pen. 

Seltener  schon  sind  die  Carcinome.  die  auf  solche  flUale  Keim- 
Verlagerungen  zurückgeführt  werden  können,  an  anderen  Körpei-stellen 
beim  Fötus  und  bei  Neugel>orenen  beobachtet  worden. 

Cullingworth*^)  fand  bei  einem  lunf  Monate  alten  Kinde  einen 
P)ioni.skrebs ;  Bohn**)  beschrieb  bei  einem  Neugeborenen  einten 
Pankreaskrebs.  Hautcarcinome  beobachteten  bei  Neugebon»nt»n 
Brann,**)  Rüder.'*)  Williams ''i  und  ein  Tancroid  der  rechten 
i^chalter  bei  einem   vier  Wochen   alten  Kinde  Selberg.'**)     KIn  an- 

*'  Zentr.-BI.  f.  Kninkli.  d.  Hariiorirune.  lKi*4. 

'i  FäU  Ton  prim.  .Sarkom  d.  Nien-.     I.-I».     Miiiir|i«ii  lHi«>. 

•'  I.-l).    München  IHM    Nitr.' . 

*'  Rerae  de  (Tiirurg..  1895  'HmleiiPiiitht-lioin 

•  1-D.    Wftrzburjf  1894  iXiei^u.. 

•:  ZeitHfhr.  f.  «ebartyh.  und  <;vnäko|o|fi#'.  lU    Ml  U.lt  'A 

•  Z*^ntr.-Bi.  f.  (iynäkolotfie.  \H\ii.  >.  1171. 

■  l^atgrhe  med.  W<»chenw*hr..  1J*W.  Sr.  HT».      Aimthitnmr  Nii-nnknl»*.   durrli 
1«^ntion  {geheilt,    ('fr.  daf«enn«t  aurh  imm-Ii  di»-  iihut»'  Ka-iiintik  i 

•  Ziejderi«  Beiträfr»-.  Bd.  iH.  S.  :^^il 
J*'  VinhowH  Arrhiv.  IUI  lo.').  S.  401. 

Pnu^r  med.  \V<M-henHchr..  liiOi.  Nr.  Sk 
;''  Brit.  med.  .1.     -iO.  <M.  1900. 

Bnt.  med.  Joam..  1K77. 
.:  J»hrb.  f.  Kinderh«'ilkund*-.  Isk:,.  >    14:{ 
;;  Uiie,'Dbeck*K  Anhiv.  189:^.  i;.!.  4.').  >    !«<; 
,      '    l»-Wr  Epitbelialcarrinoiii»'    il.-r    H;<nt    1».  i    in-lir»  r»ii    Kiii'l«rii    «iini    l''iiiiiilir 
^'^  .>rlin  IKK).    <'fr.  aurh  >   :WH 
.    Brit  med.  Jonm.  Ot.  189<J 

ViirhowV  ArrliiT.  1896.  Bd.  14:>.  >    17*; 

''^ft  Mf  L^hiv  von  d«r  KreUkn»nkhe:T  *j;i 
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ve Instand.  Die  Zellen  der  weichen  Naevi  sind,  nach  Unna,  eigenartig 
iiod  besitzen  keine  Intercellularsubstanz.  Von  den  Deckepithelien 
uü  t:  erscheiden  sie  sich  dadurch,  daß  ihr  Protoplasma  arm  an  tingiblen 
ba.5^ophilen  Kömchen  ist,  und  daß  sie  keine  Kpithelfaserung  besitzen, 
dem^  Kern  gleicht  dem  der  sog.  „epitheloiden  Zellen**.  Bisher  hatte 
in^^n  allgemein  die  aus  den  Xaevis  sich  entwickelnden  Tumoren  als 
Sax^iorae  betrachtet,  aber  es  handelt  sich  um  echte  Carcinome 
niiti;  alveolärer  Struktur.  Besonders  deutlich  erkennt  man  diese  bei 
deix  von  den  pigmentierten  Naevis  der  Neugeborenen  ausgehenden 
TiiTiioren. 

Die  Naevuszellen  sind  nach  Unna  echte  Epithelien,  die 
sicl:^  in  der  Embryonalzeit  oder  den  ersten  Lebensjahren  ab- 
Ke  schnürt  haben. 

Der  Abschniirungsprozeß  geht  langsam  vor  sich.    Die  untersten 
Teile  der  Epithelialleiste,  die  stark  pigmentiert  sind,  lösen   sich   in 
Form  von  rundlichen  Nestern  vom  Deckepithel  ab.    Die  losgelösten 
Epithelballen  tragen  infolgedessen  den  faserlosen  Typus.    Im  Moment 
der   Loslösung  verändern  sich  die  Epithelien,  sie  werden  runder,  da» 
Protoplasma  hellt  sich  auf,  die  Stachelung  an  der  Peripherie  ver- 
schwindet, dann  umwächst  sie  das  Bindegewebe  und  sie  bleiben  liegen. 
Unnas  Ansicht  von  der  epidermoidalen  Natur  der  Naevuszellen 
und   deren  innige  Beziehungen  zu  Cohnheim's  Theorie  wurde  fast 
•<ill^emein  anerkannt. 

Fast  gleichzeitig  mit  Unna  trat  auch  ReboulM  für  C-ohn- 
hei  m's  Theorie  ein  auf  Grund  der  biologischen  Eigenschaften  der 
Naevi,  die  die  Geschwulstkeime  enthielten,  und  die  durch  eine  In- 
fektion aktiv  würden.  Späterhin  verteidigte  unter  den  französischen 
Forschem  besonders  Tailhefer^)  die  epitheliale  Abstammung  der 
Naevuszellen.  Gleich  Unna  hielt  auch  er  jeden  Naevus  von  vorn- 
herein für  ein  Epitheliom,  wird  der  Naevus  gereizt,  dann  können  die 
Zellen  in  eine  Drüse  verschleppt  werden  und  sich  hier  zu  Carci- 
nonien  entwickeln. 

Die  genauere  histogenetische  Entwicklung  der  ('arcinome  aus 
^'ea  2saevis  verfolgte  dann  Hodara*)  (Färbung  der  Präparate  mit 
•^Dilin-Gentianalösung  und  Fixierung  in  Jodkali).  Er  konnte  den 
J^ebergang  der  Hautepithelien  in  die  gnippenweise  zusammenliegenden 
großen  Zellen  der  Naevi  und  ihr  Hineinsinken  in  die  Cutis,  und  die 
dadurch  hervorgerufene  Lostrennung  der  Zellen  und  die  lobuläre  Grup- 
pieri^ing  der  aus  den  Naevis  hervorgehenden  Carcinome  nachweisen. 
In  jüngster  Zeit  beschäftigte  sich  hauptsächlich  A besser*)  mit 
den  Beziehungen  der  Naevi  zu  den  Carcinomen  und  zurCohnheim- 
sche^xi  Theorie.  Auch  dieser  Autor  stellt  sich  vollständig  auf  die 
Seite   Tnna's. 

-Alle  Naevuszellen  stammen,  nach  A  besser,  von  der  Epidermis 

^\'       Die    Umwandlung    erfolgt    unter   Verlust    der    Epithelfasening. 

I^ie     abgelösten   Zellen    erfahren   keine   Metai)lasie  zu  Bindegewebj^- 

zelleii,  sondern  bewahren  auch  in  der  Cutis  ei)ithelälinlicheu  Charakter, 

deshalb  ist  auch  die  aus  den  Naevis  hervorgehende  Meianost*  als  ein 

Naevuscarcinom  zu  betrachten. 

^)  Archiv  ^ener.  März  1808. 

"I  Jonm.  des  malad,  cut.  et  sypliilit..  18VJ7.  Nr.  H. 

^1  Monat*»h.  f.  prakt.  l>«'rinat«»lnijie.  Bd.  2'). 

*)  1.  c.  ?::.*3o2. 
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Unnas  Theorie  stieß  nur  bei  Soldau\)  und  Kibbert-)  auf 
Widerspruch. 

Ersterer  faßte  die  Naevi  als  Neurofibrome  auf,  letzterer  beliaup- 
tete  zuerst,  daß  die  Naevuszellen  Endothelien,  und  späterhin,  daß  sie 
mehr  oder  minder  entwickelte  Pigmentepithel ien  wären.  Allein  1)  e  1  - 
banco'*)  wies  mit  Entschiedenheit  Ribbert's  Behauptung  zurück. 
Die  epitheliale  Natur  der  Naevuszellen  wnirde  schließlich  allgemein 
anerkannt. 

Klarer  liegen  noch  die  Verhältnisse  bei  den  angeborenen 
Warzen,  deren  epidermaler  Ursprung  (Verlängerung  der  Haut- 
papillen  und  Hypertrophie  der  Epidermis)  besonders  durch  die  Ar- 
beiten V.  Bärensprung's*)  erwesen  worden  ist. 

Der  Uebergang  von  Warzen  in  Carcinome  ist  vielfach,  wenn 
auch  nicht  so  häufig  wie  bei  den  Naevis  beobachtet  worden  von 
Greco  Donato.*)  Gries,®)  Brüggemann')  u.a.  Besonders  aus- 
führlich beschäftigte  sich  mit  dieser  Frage  Rudolf  Volkmann. ^) 

In  dieser  Arbeit  betont  Volkmann  den  sehr  malignen  Verlauf 
der  aus  den  angeborenen  Warzen  sich  bildenden  Carcinome  im  Ver- 
hältnis zu  den  aus  später  erworbenen  und  verhornenden  Warzen  ent- 
stehenden, die  sich  besonders  im  höheren  Alter  und  hauptsächlich  am 
Handrücken  ent\nckeln. 

Als  weitere  klinische  Stütze  für  die  Cohnh  ei  mische  Theorie 
wurde  die  häufige  Entstehung  von  Carcinomen  aus  überzähligen 
und  rudimentären  Organen  angesehen. 

Es  ist  nun  nicht  gesagt,  daß  sich  aus  jedem  solchen  überzähligen 
Organ  ein  Uarcinom  entAvickeln  muß,  das  wollten  die  Anhänger  dei- 
C  0  h  n  h  e  i  mischen  Theorie  auch  gar  nicht  behaupten.  Es  handelte  sich 
bloß  um  den  Nachweis,  daß  solche  embryonale  Störungen  häufig  Ver- 
anlassung zu  einer  Krebsbildung  abgeben,  sobald  das  auslösende 
Moment,  dessen  Natur  noch  unbekannt  ist,  einwirkt. 

Daß  es  solche  überzählige  Organe  gibt,  ist  durch  vielfache  Be- 
obachtungen erwiesen  worden.  ISo  beschrieb  z.B.  Kicker*)  ein  ver- 
lagertes Paroophoron,  das  als  gelbes,  linsenkorngroßes  Körperclien 
unter  der  Serosa  des  Uterus  sich  befand  mit  ])arallel  liegenden  Drüsen- 
schläuchen, Zylinderepithel,  Uystchen  und  bindegewebigem  Stroma. 

In  diesem  Falle  also  bildete  sich  kein  Carcinom.  Hingegen  konnte 
E.  Martin  ^**)  bei  einer  Mamma  aberrans  die  Entwicklung  eines  Fibro- 

')  Archiv  f.  klin.  Chirurgie,  1899.  Bd.  o». 

'^}  Virchow'f<  Archiv.  Bd.  143  (durch  seinen  Scliüler  Bauer).  Zentr.-Bl.  t.  ally:. 
I^athol..  1896.  VIT.  Nr.  10.     Ziec^ler's  Beiträge.  Bd.  XXI. 

^)  Eulenburg's  Kealenzyklopädie.  8.  AuH.,  Bd.  16.  S.  364. 

*)  Beiträge  zur  Anatomie  und  Pathologie  der  menschlichen  Haut.  Leipzig  1 H48.  i».  li*. 

'm  Influenza  delle  verruche  allo  sviluppo  degli  epitheliomii  cutanei.  II  Morgai»:ni. 
Marzo  18K5.  p.  169. 

")  Ueber  Warzentumoren.     I.-D.     Würzburg  18^6. 

')  iintwicklung  des  Cancroids  aus  gutartigen  Hauttumoren.  I.-D.  Greifswald  188<) 

'')  l'eber  den  primären  Krebs  der  Extremitäten  (Volkmann's  Sammlung  Nr.  334/30. 
Auch  diese  Arbeit  schreibt  Behla  irrtümlicherweise  dem  Chirurgen  Kichard  v.  \'olk- 
nianii  zu. 

")  Virchow's  Archiv,  Bd.  142.  1895.  S.  193.  Cfr.  auch  Rielaender:  Das 
Parooi)h()roii.     Vgl.  anat.  und  pathol.-anat.  Studie.  116.  S.  80.     Marburg  1905. 

'")  JU^itrag  zur  Lehre  von  der  Polymastie  und  ihrer  Beziehung  zur  Entwicklung 
von  Hrustdrüscniiesciiwiilsten  (Langenbeck's  Archiv.  Bd.  45,  Hett  4.  1893.  p.  880.. 
Cfr.  auch  K  i«- li  a  rd  M  «il  1er :  Die  Carcinommtwicklung  in  versprengten  Brustdrüseii- 
keimen  und  akzessorischen  Brustdrüsen.     I.-D.     Leipzig  1903. 
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adenoms  beobachten,  während  allerdings  bei  den  mit  einer  Warze 
vei-sehenen  überzähligen  Mammis  nach  Martin  nur  einmal  ein  Car- 
cinom  gefunden  sein  soll. 

Geschwülste,  die  von  versprengten  Xebennierenkeimen  ausgingen, 
konnte  in  zwei  Fällen  Bruno  WeißM  beobachten.  Beide  Tumoren 
wiesen  den  histologischen  Befund  der  normalen  Nebennierenrinde  auf, 
trotzdem  verursachten  sie  Metastasen.  Aehnliehe  Fälle  hatten  auch 
schon  Chiari,-)  Askanazy*)  und  Lubarsch*)  beschrieben.  Eine 
seltene  Metastase  bei  einem  Unterkiefercarcinom,  die  sich  nur  auf  eine 
derartige  versprengte  Nebenniere  beschränkte,  beschrieb  Bereut.*)' 
Auch  die  Entstehung  von  Carcinomen  in  rudimentär  entwickelten 
Organen  war  geeignet,  die  Cohnheim'sche  Theorie  zu  stützen.  So 
führt  z.  B.  Kraske,*)  der  ein  eifriger  Anhänger  der  Cohnheim- 
schen  Theorie  ist,  die  häufige  Entstehung  des  Mastdarmkrebses  auf 
Reste  des  auch  beim  Menschen  zweifellos  vorkommenden  Schwanz- 
darmes zurück,  die  durch  chronischen  Reiz  sich  zu  einem  Carcinom 
entwickeln  können. 

Die  Entwicklung  eines  Carcinoms  aus  der  L  u  s  c  h  k  a'schen  Steiß- 
drüse beobachtete  t)  e  s  f  o  s  s  e  s  ')  und  aus  angeborenen  Steißcysten 
Tourneux  und  Herrmann.^) 

Bis  jetzt  haben  wir  hauptsächlich  die  Entstehung  von  Tumoren 
aus  dem  Urogenitaltraktus  als  Stütze  für  die  (' oh n heimische  Theorie 
anführen  können. 

Es  gibt  aber  noch  eine  ganze  (Gruppe  von  Tumoren,  deren  Ent- 
stehung: auf  embryonale  Verhältnisse  außerhalb  der  Urogenitalsphäre 
zurückjreführt  werden  muß  und  als  Beweis  für  die  Wichtigkeit 
der  ('oh n heimischen  Theorie  angeführt  werden  kann  —  das  sind 
die  so^. 

branchiogenen  *)  Careinome. 

Rathke  hatte  im  Jahre  1827  die  Kiemenbögen  und  Spalten  bei 
den  Embryonen  der  Säugetiere  und  des  Menschen  entdeckt,  und  kurz 
darauf  hatte  F.  M.  Ascherson^®)  die  angeborenen  Halsflsteln,  die 
ans  solciien  Gängen  sich  hin  und  wieder  bilden,  beschrieben.  Dann 
hatte  Roser  (1864)*^)  zuerst  Cysten  beschrieben,  die  von  Kiemen- 
J^angfresten  ihren  Ausgangspunkt  nehmen  können. 

Langen beck**)  war  der  erste,  der  auf  eigentümliche  Hals- 
tnmoren  aufmerksam  machte,  die  mit  der  (Tefößscheide  fest  ver- 
wachsen waren,  und  sich  weder  aus  dem  Bindegewebe  noch  aus  den 
I^vmphdrüsen  der  (iefäßscheide  entwickelt  hatten.    Derartige  Tumoren 

')  Ziesrler'g  Beiträi^e,  Btl.  24,  ?<.  84. 

")  Z^ntr.-Bl.  f.  wissenschaftliche  Heilkunde.  18«4. 

')  Zie^ler'a  Beiträj^e,  Bd.  14,  p.  (vW. 

*)  Virchow's  Arcliiv,  Bd.  IHo. 

'•)  Zentr.-Bl.  f.  aU^.  Pathol..  Bd.  XIII.  Heft  10. 

*i  Volkmann'.*«  Sammlun«:.  N.  F.,  Nr.  18384.  1897. 

M  Journ.  de  TAnatomie  et  de  la  Physiolojfie,  1881,  S.  364. 
.  **)  8nr  la  persistance  de  vestijifes  eoccyjriens  chez  Thoinme  et  sur  le  röle  de  cen. 
yestij^es  dans  la  prodnction   den   tnmeurs   sacnK-ocevjriens   eonij^eiiitales.     Journ.   de 
'Anatomie  etc..  1887,  p.  4iW-rv2a 

*)  von  rö  iody/Or:  =  Fischkienie. 

''i  De  FiötaÜR  colli  c^ni^enitis.     Hahil.-Sclirift.     Berlin  1832. 

*'i  Handb.  der  anat.  Chirurofie.     Tübingen  \Hiü. 

''i  Archiv  f.  klin.  Chirurgie.  1861.  Bd.'I.  .^.  1. 
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bezeichnete    er    als   l)ermoidc}'sten  -  Di^üsensarkome    und   Epithelial- 
carcinome. 

Am  eingehendsten  beschäftigte  sich  mit  diesen  Tumoren,  besonders 
mit  dem  Carcinom,  v.  Volk  mann.  *) 

Auf  Grund  der  Lokalisation  im  oberen  Halsdreieck  und  des 
Mangels  einer  Beziehung  zur  äußeren  Haut,  Larjnx  und  Pharynx 
nahm  Volk  mann  an,  daß  diese  Geschwülste  aus  epithelialen  Zell- 
keimen hervorgingen,  die  bei  der  Bückbildung  der  Kiemenspalte  in 
der  Tiefe  der  Gewebe  sitzen  geblieben  seien.  Er  nannte  sie  daher 
branchiogene  Carcinome. 

Die  Beobachtungen  t.  Volkmann's  wurden  bald  von  einer 
Keihe  von  Autoren  bestätigt,  und  die  Literatur  über  diesen  Gegen- 
stand nahm  bald  einen  ungeheuren  Umfang  an. 

Bruns*)  beschrieb  Carcinome  dieser  Halsgegend  als  carcinomatös 
degenerierte  Halscysten,  die  mit  Plattenepithel  ausgekleidet  waren, 
Silcock,^)  Regnault,*)  Richard,*)  Treuburg,*^)  Jawdz3ns- 
ky,')  V.  Ammon**)  u.  a.  bereicherten  die  Kasuistik. 

Bald  aber  tauchten  auch  \^ieder  Zweifel  auf,  ob  es  sich  um 
echte  Carcinome  handle,  und  Gussenbauer,*)  der  elf  Fälle  aus 
der  Bill  rot  haschen  Klinik  mitteilen  konnte,  glaubte  diese  Tumoren, 
die  meistens  aus  den  LjTuphdrüsen,  die  der  Scheide  der  Vena  jugu- 
laris  aufliegen,  ihren  Ursprung  nehmen,  als  Angiosarkome  auffassen 
zu  müssen,  während  A.  Gutmann ^**)  diese  Art  Tumoren,  die  ihren 
Ausgangspunkt  von  einer  versprengten  Nebenschilddrüse  nähmen,  als 
Struma  carcinomatosa  bezeichnete. 

In  jüngster  Zeit  beschäftigten  sich  mit  dieser  Frage  sehr  ein- 
gehend vom  anatomischen  und  entwicklungsgeschichtlichen  Stand- 
punkt aus  Kostanecki  und  Mielecki:'^)  vom  pathologisch- 
anatomischen  und  klinischen  Gesichtspunkte  aus  Pstrokonski J-) 
Giovanni  Perez,^*)  G.  Brünelt**)  und  G.  Joannowicz.**) 
/T  Alle    diese    Autoren    stimmen    darin    überein.    daß    es   sich    um 

/   primäre  Carcinome  handle,  die  auf  versprenge  Kiemengangepithelien 
V  zurückzulühren   wären,  femer.  daß  sie  nur  bei  Männern  vorkämen! 

Die  branchiogenen  Carcinome  und  die  Art  ihrer  Entstehuns: 
können  unzweifelhaft  lür  die  Cohnheinrsche  Theorie  als  Stütze 
her^gezogen  werden. 

/'    Noch  eine  andere  bösartige  Geschwulstform,  die  ihren  Ausgangspunkt 
1 — ■ 

V *    I*a.s  tiefe  branchiogene  Halscarcinom :  Zentr.-Bl.  f.  Chirurgie.  1882.  Xr.  4. 

»'  HrunJ^  Beitr..  Bd.  1.  188Ö.  p.  H69. 

*■  Brit.  med.  .T..  19.  März  1887. 

*)  Archiv  t.  klin.  Chir..  Bd.  H5.  1887.  S.  bO. 

^  Beitr.  zur  klin.  Thir..  1888.  Bd.  III.  S.  ItV) 

«i  Wratsoh.  188H.  Nr.  3. 

"    Gaz.  Lek..  1888.  Nr.  25. 

^    I.-I>.     Erlauiren  1891. 

•■  Beitr.  zur  Chirurgie  <Fest>cliritt  für  BiUroth.  1892.  .S.  250'. 

^^'  l.-I».     Berlin  4.  August  1883  iau>  der  Berirmamischen  Klinik  . 

*^  I>if  angfeborenen  Kiementisteln  des  Menschen:  ihre  anat.  Bedeutung  und  ihr 
Verhältnis  zu  verwandten  branchioirfuen  MiUbildungen.  Virchow's  Archiv.  1891).  Bd.  120. 
p.  38.')  und  Bd.  121.  p.  247. 

'-    .Medytvna.  UMX).  Nr.  30—33  «mit  Literaturangahf  . 

*'  Btitr.  zur  klin.  (  liir..  Bd.  23.  p.  595  aus  der  Czernysohen  Klinik)  (mit  reirh- 
liihtr  Litenituraiiiraht'  . 

**    l\ber  da-  hrautliioirene  Carcinom    Volkmann's  Sammlung.  X.  F..  Nr.  860.  190S. 

*■'  lehtT  hran«hiugtne  Carrinonif  und  auf  embryonale  Anlage  zurückzuführen  dt' 
cvstisi  he  Tuniorm  dr^  Halles    Zeitschr.  i    Heilkunde.  Bd.  23.  191)2  . 
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voim       f()taleii  Elementen  nimmt  —  nämlich  das  Chorionepitheliom  \ 
ist      geeignet,  der  Cohn heimischen  Theorie  eine  Stütze  zu  geben.        / 
Die  Natur  dieser  Geschwulst  ist  erst  in  neuester  Zeit  grenauer^ 
erfoiÄ-scht   worden,   man   war   sich    anfangs   nicht   darüber  einig,   ob 
diesrHt  ^r  Tumor  von  den  mütterlichen  oder  fötalen  Elementen  seinen 
Aus^=^  ^angspunkt  nimmt.    Es  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  das  Wesen 
des         Chorionepithelioms    genauer    zu   erörtern.     Die   Literatur   über 
diet^  ^i  Geschwulst  ist  in  jüngster  Zeit  ungeheuer  angewachsen.')    Uns 
kon^^Kit  es  nur  darauf  an,  nachzuweisen,  inwiefern  das  Chorionepi- 
theTiom  mit  embryonalen  Elementen  in  Verbindung  zu  bringen  ist 
Zuerst  hatte  Sänger-)  diese  Geschwulstformen  nach  Aborten 
\)eoT:>  achtet.    Er  hielt  diese  Tumoren  für  Schwangerschaftsprodukte, 
ohn  ^=*  seinen  Beobachtungen  eine  ^^'ichtigkeit  beizumessen. 

Da  Sänger  der  Ansicht  war,  daß  der  Tumor  von  den  Decidua- 
xeU^^n   ausgehe,    so   bezeichnete   er   die   GeschA\Tilst   als   Deciduoma 
tnali^gnum  und  reihte  sie  in  die  Gruppe  der  Sarkome  ein,  was  die 
eng'lischen  Forscher  auch  heute  noch  tun. 

Dann  aber  wiesen  zuerst  L.  Fränkel')  und  späterliin  Mar- 
cbaind*)  nach,  daß  dieser  Tumor  seinen  Ausgangspunkt  von  den 
totalen  Elementen  nehme. 

Die  jugendliche  Chorionzotte  besteht  aus  drei  Gewebselementen :  *) 

1.  der  Kern  enthält  das  fötale  Schleimgewebe  (spärliche, 
teils  spindel-,  teils  sternförmige  Zellen,  deren  Ausläufer 
ein  Maschenwerk  bilden,  das  die  Mucinsubstanz  enthält), 
außerdem  eine  fötale  Vene,  Arterie  und  Kapillare; 

2.  um  diesen  bindegewebigen  Kern  befindet  sich  eine  ein- 
schichtige Lage  von  kubischen,  teilweise  etwas  platt  er- 
scheinenden Zellen,  mit  hellen  in  der  Mitte  gelegenen 
Keinen  (Langhans'sche*)  Zellschicht); 

3.  eine  gekörnte,  teils  dicker,  teils  dünner  aufliegende  Proto- 
plasmaschicht mit  unregelmäßig  gelagerten  Kernen,  stark 
färbbar  mit  van  (Tieson's  P'ärbeflüssigkeit.  Es  fehlt  jede 
Zellbegrenzung,  teilweise  auch  springen  kolbige  Aus- 
buchtungen in  die  intervillösen  Räume  hervor,  ferner  ist 
ein  feiner  Haarsaum  beobachtet  worden.  Diesen  Teil 
nannte  man  das  Syncytium. 

Die  Langhans'sche  Zellschicht  ist  nun  als  fötales  Ektoderm 
allgemein  anerkannt. 

Ueber  die  Herkunft  des  Syncvtiums  jedoch  waren  die  Ansichten 
geteilt.  '     ' 

*)  ('fr.  die  hbtoriRch-kritiHohe  Uebersicht  über  da»  ( 'horionepithelioma  mali^iiuni 
^on  MdxMönzner  (Zentr.-Bl.  f.  all^.  Patholoj^ie,  Bd.  XIII,  1902,  Nr.  6/7  mit  LiteratULr 
«ngabenl 

')  Zwei  außergewöhnliche  Fälle  von  Abortus  (GeseUsch.  f.  Geburtshilfe  in  Leipzi|;c 
16-  Juli  1888  und  Zentr.-Bl.  f.  (ivuäkologie.  1889,  S    132). 

')  Archiv  f.  Gynäkol..  Bd.  48.  S.  80:  Bd.  49.  S.  481;  Bd.  55.  Heft  2  und  Brit. 
™^d.  .Toum.  21.  Okt.  1899. 

*)  Monataschr.  f.  (leburtshilfe  und  Gvnäkol..  Bd.  I,  S.  419  (mit  vielen  Literatur- 
«ngaWnj.  Ztschr.  f.  (ieburtshilfe  und  Gynäkol.,  Bd.  82.  S.  405  und  Bd.  89.  Heft  2. 
Berliner  klinische  Wochenschr..  1H98.  Nr.  11  und  31,  Münchener  med.  Wochenschr. 
1^1.  .s.  1303. 

^)  Cfr.  Oscar  Polano:  Teber  die  Kntwicklunj?  und  den  jetzigen  .Stand  der 
I^hrp  Ton  der  Blasenmole  und  dem  .««og.  malignen  Deciduom  (Volkmann's  Samml. 
Jihn.  Vorträge.  1902.  Nr.  329). 

•)  ßeitr.  zur  Geburtshilfe  und  (Jynäkol,  Bd.  5,  Heft  1. 
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Kossmann^)  hielt  das  Syncytium  und  die  von  ihm  ausgehen- 
den (iescliwulste  für  maternen  Ursprungs.  Er  nannte  deshalb  diese 
(Teschwülste  syncytiale  Uteruscareinome. 

Als  ein  Endothel  betrachtete  Freund-)  dieses  Element,  während 
Johannsen/)  der  seine  Untersuchungen  an  einem  drei  Wochen 
alten  Ei  anstellte,  der  Ansicht  war,  daß  die  Zellensäulen  und  das 
Syncytium  mütterlichen  Ursprungs  wären.  Er  nannte  deshalb  diese 
Geschwülste  Sarcoma  deciduocellulare,  weil  sie  sich  aus  den  Binde- 
Gewebszellen,  und  nicht  aus  dem  Oberflächenepithel  entwickeln. 

Gottschalk*)  bezeichnete  diese  Geschwülste  als  Chorionzotten- 
sarkome  und  Veit*)  als  präexistente  Uterussarkome. 

Klarheit  in  diese  verworrenen  Ansichten  brachten  erst  die  ein- 
gehenden Untersuchungen  von  Hubert  Peters,**)  der  den  Nach- 
weis erbrachte,  daß  das  Syncytium  fötaler  Herkunft  sei. 

Ludwig  Franke  1  ^)  nun  fand  durch  vergleichende,  anatomische 
Untersuchungen,  daß  die  malignen  Tumoren  der  Placentarstelle  des 
Menschen  von  dem  äußeren  Ueberzug  der  Chorionzotten  stammen. 

Je  höher  organisiert  das  Individuum  ist,  desto  mehr  schwindet, 
nach  Fränkel,  das  mütterliche  Epithel. 

Das  Chorionepithel  wuchert  in  das  mütterliche  epithelberaubte 
Bindegewebe  hinein. 

Der  Ausgangspunkt  dieser  als  „malignes  Deciduom"  bezeichneten 
Geschwulst  ist  also  nach  Fränkel  das  Chorionepithel.®) 

Kurze  Zeit  darauf  bestätigte  auch  M  a  r  c  h  a  n  d  ,*)  daß  die  von  ihm 
als  Chorionepitheliome  bezeichneten  Neubildungen  von  dem  Syncytium 
und  der  Langhans'schen  Zellschicht  ihren  Ausgangspunkt  nehmen, 
daß  sie  also  von  fötalen  Elementen  ihre  Entwicklung  nehmen. 

Die  Chorionepitheliome  werden  zu  den  Carcinomen  gerechnet 
sind  aber  keine  organoiden  Geschwülste  wegen  des  Mangels  an 
einem  gefaßführenden,  bindegewebigen  Stroma. 

Ueber  ihre  Beziehungen  zu  der  Blasenmole  vei^v^'eisen  wir  auf 
die  einschlägige  liiteratur. 

Marchand  unterschied  noch  eine  tj'pische  und  at\T)ische  Form 
(lieser  (^esch wulstform.  Bei  der  ersteren  Form  ist  der  Tyi)us  der 
Zellen  erhalten,  die  Abkömmlinge  des  Syncytiums  von  der  Lau^- 
hans'schen  Zellschicht  also  zu  unterscheiden,  bei  der  zweiten  Fonn 
sind  diese  Differenzierungen  nicht  mehr  vorhanden.*®) 

Auch  V.  Hansemann^M  schließt  sich  der  Ansicht  Frank el's  und 

M  Monatshefte  f.  (Geburtshilfe.  1895,11.2.  Zeitschr  f.  (reburtshilfe  und  Gvnäkol.. 
\Ul  }\n,  S.  H7():  Bi\   39,  Heft  8. 

•^i  Zentr.-HI.  f.  (Jvnäkol.  1898,  S.  683. 

=»)  Miuiatsschrift  f.  Geburtshilfe  und  (Tvnäkol .  1897.  p.  291. 

*)  Archiv  f.  (Jvnäkol..  Bd.  4G.  S.  1:  B*d.  51,  S.  56. 

^  Zeitsehr.  f.  Geburtshilfe  und  (Gynäkol..  Bd.  44,  Heft  3. 

•*)  l'eber  die  Kinbettuujr  des  menschlieheu  Eies.     Leipzig-Wien  1899. 

•)  I.  c.  S.  Hr)9. 

")  ('fr.  auch  Seherer  (zwei  Fälle  von  maliifnen:  Deciduom.  I.-D.  Heidelberg  1898». 

")  1.  c.  S.  359. 

^*' )  ( Mr.  auch  A  p  f  e  l  s  t  e  d  t  und  A  s  e  h  o  f  f  i l'eber  bösartij^e  Tumoren  der  (^horiun- 
zotten :  Archiv  f.  (Jvnäk«»l.,  Bd.  50'. 

")  Pie  nnki(»skop.  l>iaijnose  der  bösartiii^eu  (leschwülste.  2.  Aufl..  1902,  S.  89  ff. 

i'fr.  auch  ,1.  Andtrs:  Zur  klinischen  Bedeutuntr  der  chorioepithelialen  Nenbildnuiitr-n 

Müncheuer  med.  Wochenschr..  Bd.  46.  Nr.  51:  Julius  Neumann  (Monatsschrift  für 

(leburtsliilff  und  (Jvnäkol.,  1897.  p.  157  :  Seh  läge  uh  auf  er  ( Chorionepitheliom  und 

traulicnniolriiartii::«'  Wucherunirt'U  im  Teratomen:  Wiener  klin.  Wochenschr.  1902.  23}. 
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If  a-  :Ä-chand's  an,  daß  das  Cliorionepitheliom  einen  Tumor  aus  embryonalem 
(^e^^^'^cbe  (von  der  Langhans'schen  Zellsehicht  ausgehend)  darstelle. 

Bisher  ist  zur  Zeit  wohl  diese  Anschauung  nicht  widerlegt  worden. 

Das  Chorionepitheliom  müßte  auch  noch  in  einer  anderen  Hin- 
sictÄ  '^-  der  Ausgangspunkt  weiterer  Krebsforschung  werden,  da  hier 
die  -^eit,  wo  die  Erkrankung  besrann,  annähernd  bekannt  ist  (letzte 
Seh  "%;^'angerschaft ! ). 

lEng  zusammen  hängt  mit  diesen  embryonalen  Verhältnissen,  die 
it\   *%.  tiologische  Beziehung  zum  Krebs  gebracht  werden,   die  Lehre 

von      der  '  ^  \  jJ-'      P    i^ 

Heredität  M.r^v^  i'^^^^  l„-l>^^Ur<  -u 

die    ituch  Cohnheim  selbst,  allerdings  nur "^ als  mÖtel naren  Beweis^ 

fttT  «eine  Theorie  anführt  (cfr.  8.348).    Cohnheim  ist  nicht  in  der 

lAg'e    zu  erklären,  inwiefern  die   Heredität   bei  der  Krebsätiologie 

eme     Rolle  spielt;  er  sah   sich  genötigt  auf  die  sog.  Prädisposition 

z\in\ckzugreifen. 

>^^un,  diese  Frage  hat  die  P'orscher  von  jeher  beschäftigt.    Viele 

waren  Anhänger   der   Hereditätslehre,   andererseits   aber   leugneten 

krvorragende  Forscher,  daß  der  Krebs  vererbbar  wäre.    Wir  wollen 

irnn  an  dieser  Stelle  nur  die  allgemeinen  Tatsachen  und  die  Beispiele 

anführen,  die  für  die  Vererblichkeit  des  Krebses  zu  sprechen  scheinen. 

Wir  werden  noch  an  einer  anderen  Stelle  Gelegenheit  haben, 

auf  diese  Frage  zurückzukommen. 

Wir  haben  im  Laufe  dieser  Abhandlung  wiederholt  diese  Frage 
berührt.  Schon  viele  ältere  Forscher  hielten  den  Krebs  für  eine 
hereditäre  Krankheit  (cfr.  S.  317),  die  in  dieser  Beziehung  der  Lues 
nnd  Phtisis  gleicht.  Zwei  Momente  waren  für  diese  Anschauung 
zunächst  maßgebend  —  das  Vorkommen  von  sog.  Krebs familien 
und  späterhin  die  Ergebnisse  der  Statistik. 

Diese  Faktoren  beruhen  auf  grober  Kmpirik.  Aber,  was  sich 
denn  eigentlich  vererbt,  die  Krankheit  selber  oder  die  Anlage,  dar- 
über konnten  die  Forscher  zunächst  keine  Rechenschaft  geben. 

Wohl  vei-suchten  ältere  Autoren  diesen  Punkt  aufzuklären,  aber 
bei  dem  damaligen  Stande  der  biologischen  Wissenschaft  mußten  sie 
^ic'h  mit  allgemeinen  Betrachtungen  begnügen.  So  sagten  z.  B. 
Bieschet  und  Ferrus  (1822)*):  Es  gibt  ,.un  germe  un  virus 
'ancereux  h6r6ditaire",  aber  bei  jedem  entwickelt  es  sich  nicht. 
Kecamier'"*)  hinwiederum  glaubte,  daß  die  äußere  Aehnlichkeit  mit 
den  kranken  Vorfahren  die  Gefahr  einer  Heredität  in  sich  schließe. 
Die  Tatsache,  daß  in  manchen  Familien  der  Krebs  außerordent- 
lich häufig  auftritt,  ist  nicht  zu  leugnen,  und  schon  viele  ältere  Be- 
'»bachter,  wie  z.  B.  Bayle.'»)  Meißner,*)  v.  Walt  her*)  u.  a. 
haben  derartige  Beobachtungen  veröffentlicht. 

Kinen  außerordentlich  genau  aufgezeichneten  Stammbaum  einer 
l^iebsfamilie,  die  selbst  drei  berühmte  Mediziner  zu  ihren  Mitgliedern 

')  1.  c.  S.  98. 

*)  1.  c.  S.  104. 

')  Traite  des  Maladies  canivnuses  18H3.     (fr.  auch  ^^.  V*4. 
,^     *)  Neueste  Ansichten  und  Ertahrunirt^n  über  Krauenzinimerkrankheiten.    Leiijziij: 
l«tS.  974. 

■•i  1.  c.  .«.  114. 
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zählte,  durch  drei  Generationen  hinduixh,  haben  Broca\)  und  sein 
8chwiej2:ervater  Lu^ol  veröffentlicht  (cfr.  S.  363!). 

In  der  Tat  ist  diese  Familieng^eschichte  ein  außerordentlich  be- 
weiskräftiges Beispiel  für  die  hereditäre  Uebertragbarkeit  des  Krebses. 
Nicht  weniger  als  16  Todesfälle  an  Krebs  waren  in  dieser  Familie 
in  dem  Zeitraum  von  1788 — 1856  zu  verzeichnen. 

Hroca  war  der  Ansicht,  daß  nicht  immer  dieselbe  Tumorart 
sich  vererbe,  sondern:  ^Les  maladies  peuvent  se  transformer  en  se 
transmittant  par  voie  d'h^i'edit^-  ^S.  162).  Also,  ein  Carcinom  der 
Jlutter  kann  bei  der  Tochter  z.  B.  als  Enchondrom  wieder  erscheinen, 
und  Hroca  führt  selbst  einen  Fall  an,  wo  der  Vater  an  Magenkrebs 
und  die  Tochter  an  einem  Osteosarkom  des  Radius  erkrankt  war 
iS.  1641  Auch  Paget-)  beschrieb  derartige  Fälle.  Duixh  zwei 
Generationen  hinduiTh  hat  eine  Menge  anderer  Autoren  Krebsfamilien 
geschildert,  so  z.  B.  J.  Z.  Laurence,*)  der  bei  einer  Frau  und 
deren  drei  Töchteni  Mammacarcinome  beobachtet  hatte.  Auch 
Warreu*)  beobachtete  folgende  Ki-ebsfamilie : 

liwUvater  f  an  Lippe iikreb> 

t 
2  Tik-hter  -J-  au  Brustkrebs.  Si>hn  f  an  Brustkrebs 

Toi*hter  f  an  Brustkrebs  TiK^hter  f  an  Brustkrebs. 

Bekannt  ist  auch,  daß  in  der  Familie  Napoleons  I.  der  Krebs 
erblich  war  i^der  Vater  Napoleons  und  dessen  Schwester  starben  an 
Magenkivbs,  und  Napolemi  selbst  Anirde  durch  ein  i'arcinom  de> 
Pylorus  und  der  kleineu  i^lrvatur  dahingerafft  iReiehmannL*) 

Nun  sind  ja  allenlings  die  Diagm^en  in  der  vormikroskopisihen 
Zeit  als  nicht  ganz  einwandsfrei  zu  bezeichnen:  derselbe  Vorwurf 
trittt  auch  die  Statistik,  allein  auch  späterhin  ist  durch  sorsrtaltige. 
miki\>skopische  rntersuchungen  die  Krblichkeit  des  Krebses  in 
manchen  Familieu  unzweifelhat^  festsrestellt  worden. 

Außer   vielen   kasuistischen   und  statistisi'hen   Mitteilunjren    von 
W.    Morraut.*      W.    Roger    Williams.'      Snow.^      Karg.^ 
SmithJ'*     Lassar. **^   E.  Holländer^-    u.   a.   ist   als   die    l>r>te 
Arbeit    über    diese    Fra^re   die   von   Butlin^^»   bearbeitete   Sammel- 

'  l.  0.  S.  ItU    V    löl  . 

-  Le\*ture>  ou   Fimiours.     Loud«>a  ISIo,  p    IST  ua«l  4^>. 

*  l    0.  S    l.^ 

*  Zitkrt  bei  Laurenze. 

"^  Pmi^^T  uitHl  W.vheuschr.  ISi?^.  Nr  -P>44.  ♦  tr.  dku«:a  «ür  ratersa:iiaa:^^- 
üb<T  dit'st'  Fnii:^-    v-u  Krwiu  Fr^ak     I>ie  me'li/iiii'S*.-h'e  W. vhe.  lAU.  Nr.  1-i — 1^^ 

'*    St    Ivirtbol.^ui    Hosp .  Kep.  IL  p    lÄ*. 

■  Hnt  ui^'l.  .Kurudkl  :U.  Mai  1S{>4.  unter  l--»:?  Fillrra  iiu  Xi»Mles*r\  H  .«^pi:.»! 
kojiiitt  WilliAius  Ivi  -U  Iteraskrebsen  =  i>J  Tr.  z  br^i  -tl  BTTi>tkr^htj«'!i  =  :?4.:^  Fr  z 
uuil  Kl  :^  *'uii!r:'UNre^JS»:a  =  3..>  W^'z.  •ii»'  H-er^'iität  k  a>tdti*»rea.. 

"    Hnt.  uu'd    .■v?iru      10.  »^kt.  ISJn>. 

■*    iVutsoh^  /t"ir<».'h:    i.  «  hirar^e.  B*i.  "U.  IS^. 

*  iKrlr.ur  iv.A  »--<     4  /.il:  Ii?«V.    •  tr    a'i  h     Kar'.r    X-i   -.'lir  Trin^-si-r.  XIT 
p    /\V^     *''vL\.t:.r    Wtr  -   ".'i-i   i'-*-:   >"2:ir        H-i^vk: u^^     Mt»!    «taz.    XXL   r    "^r: 
Wit.  r  ?.v.  i  ^^>■.\ll      :• ;;  ti  : :  -  a  •:  \    1  ■".!  «  a:i'T-  ••!-  r-  lt^z- -^i    Ti-^  F-ati^  l!!*^j  =11  Fk  - 
\.'u  Ft'.''.-..hkr--.: 

'•'     IVur^kh-    !'-:-'i    \\   .  ii^r.-*.'"  r .   '^.!    -M'    1^  Fä'."-  ir.  -m-r  FahuIit 
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forschung  anzusehen,  deren  Material  von  Familienvätern   beschatft 
worden  war. 

Aus  dieser  sorgfältig  zusammengestellten  Arbeit  ergab  sich,  daß 
ein  Hereditätsverhältnis  von  1 : 3  vorlag.  Zu  demselben  Resultat 
war  auch  Paget*)  gelangt.  Unter  210  Fällen  von  Krebs  konnte 
Butlin  68 mal  häufiges  Vorkommen  in  derselben  Familie  konstatieren. 
Diese  68  Patienten  hatten  99  carcinomatöse  Verwandte,  besonders 
unter  den  Frauen.  Besaß  der  Patient  mehrere  krebskranke  Familien- 
mitglieder, so  beschränkte  sich  die  Vererbung  fast  ausnahmslos  auf 
eine  Seite  (väterliche  oder  mütterliche  Verwandte!). 

Andere  Forscher,  welche  auf  Grund  eines  größeren  Zahlen- 
materials dieser  Frage  näher  traten,  behaupten,  daß  die  Heredität 
keine  große  Rolle  in  der  Krebspathologie  spiele.  Sibley^)  (aus  dem 
Middlesexhospital)  berechnete  den  Prozentsatz  auf  8%  Proz.  C'ripps 
und  W.  Harrison^)  z.  B.  bezeichneten  die  Wahrscheinlichkeit, 
daß  Krebskranke  wieder  krebskranke  Nachkommen  erzeugen  wie 
1 :  28.  Auch  V  e  1  p  e  a  u  *)  erkannte  zwar  die  Heredität  des  Krebses 
an,  glaubte  aber,  daß  nur  bei  einem  Drittel  der  Patienten  die  Ver- 
erbung in  Betracht  käme,  während  Charles  H.  Moore*)  eine  Erb- 
lichkeit von  nur  3  Proz.  annahm. 

Von  den  bedeutenderen  Krebsforschern  sprach  sich  eigentlich 
nur  Cruveilhier'*)  gegen  die  Vererbbarkeit  des  Krebses  aus.  aller- 
dings ganz  ausschließen  wollte  er  diesen  Vorgang  nicht,  rechnete  ihn 
aber  immerhin  zu  den  selteneren  Ereignissen. 

Thiersch')  hingegen  war  kein  Gegner  dieser  Theorie,  da  ja 
besonders  Eigentümlichkeiten  der  Haut  (Haare,  Muttermalen  Psoriasis. 
Xeroderma  etc.)  sich  zu  vererben  pflegen,  also  besonders  Epithel- 
erkrankungen. 

Was  wird  nun  eigentlich  vererbt  und  wie  stellt  man  sich 
die  Uebertragung  des  Krebses  auf  dem  Wege  der  Heredität  eigent- 
lich vor? 

Paget,**)  Shattock  und  Ballance^)  glauben  an  eine  Ver- 
erbung der  Krebsdiathese  (cfr.  8.  3l3j.  Dabei  wollen  diese  Foi-scher 
eine  Art  Atavismus  beobachtet  haben,  indem  oft  eine  Generation 
übersi)rungen  wird,  wenn  die  Krankheit  sich  erschöpft  hat. 

Audi  Cohnheim  hatte  in  Ermangehmg  anderer  Beweise,  wie 
wir  gesellen  haben,  sicli  auf  die  sog.  ,,Prädisposition"  stützen  müssen. 

A\'ir  haben  schon  an  einer  anderen  Stelle  (S.  321)  auseinander- 
gesetzt, wie  labil  die  Begriffe,  Diathese  und  Disposition  sind,  und 
wie  jeder  Forscher  unter  dieser  Bezeichnung  etwas  anderes  verstand. 
Haben  wir  es  nun  bei  der  Krebskrankheit  zu  tun: 

1.  mit  der  Vererbung  einer  erworbenen  Anomalie,  oder 


'}  1.  c.  .S.  ;^2  und  Med.  Times  and  Gaz.  22.  8.  1857  umter  411  Fällen  in  2H.6  Pn»z.>. 

^)  (Med.  chir.  Transact..  1859). 

^)  iSt.  Bartholom.  Hosp.,  Kep.  XIV.  p.  287.  (Cfr.  auch  Mc.  A 1  d  o  w  i  e  A 1  e  x  a  n  d  e  r : 
Brit.  med.  .Journ.     11.  Jan.  1879). 

*)  1.  c.  S.  144  (p   5H8). 

*)  Brit.  med.  Journ.,  21. /4.  und  2(5/8.  1865. 

»»)  ('fr.  S.  107. 

')  ]    c   8    227 

^)  l'.  o".  S.  362  und  Brit.  med.  Journ..  Nov.  1887. 

"}  Transaet.  of  med.  Soc.,  Bd.  38,  1888.  Brit.  med.  Journ  ,  1890,  Vol.  I,  p.  563; 
1891,  p.  r>65.  Medical  Press  and  ("ireular,  III,  p.  249.  London  1891.  Internat.  Conirr. 
f.  Hygiene,  1891. 
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2.  mit  einer  vererbten  Disposition,  oder 

3.  mit  einer  erblichen  Anlage  schon  ab  ovo,  oder 

4.  mit  der  direkten  Uebertra^ng  des  Krankheitskeims? 

Ks  ist  nicht  unsere  Aufgabe,  an  dieser  Stelle  die  ganze  Frage 
der  ^'ererbungstheorie  aufzurollen,  unsere  Betrachtungen  begrenzen 
^nr  mur  auf  die  Erörterung  des  Zusammenhangs  zwischen  der  Cohn- 
liei  Txi'schen  Lehre  und  dem  Modus  der  Vererbung. 

lExtrauterin  erworbene  Anomalien  können  nun  nicht  vererbt 
\ferclcn  (Ziegler).^) 

>^'ach  His*-)  liegt  der  gesamte  Inhalt  erblicher  Uebertragung  in 
der  AVachstumserregung  des  befruchteten  Eies,  die  Erregung  zum 
fomi€*rzeugenden  Wachstum  wird  übertragen. 

Dieser  Modus  der  Vererbung  würde  die  C ohnh ei m'sche  Theorie 
slut  zen. 

Eine  direkte  Uebertragung  von  Krebskeimen  durch  das  Sperma, 
^•\e   sie  bei   der  Tuberkulose  Benda^)  experimentell  bei  Tieren  er- 
zeugt hat.  konnte  allerdings  bisher,  da  wir  ja  das  eigentliche  Krebs- 
viras  noch  nicht  kennen,  nicht  nachge\\iesen  werden. 

Alberts*)  glaubte,  daß  die  Erblichkeit  der  Carcinose  in  einer 
erblich  erhöhten  Vitalität  des  Epitheliums  bestehe,  die  vielleicht  ge- 
paart ist  mit  einer  ursprünglichen  schwächeren  Anlage  des  Mesoderms. 
i-^elegentliche  Vererbung  kommt  nach  Alberts  bei  allen  (reschwülsten 
vor.  wenn  aber  eine  gutartige  Geschwulst  sich  vererbt,  so  findet  sie 
ijich  bei  dem  Abkömmling  in  demselben  Gewebe  wieder,  wenn  auch 
an  verschiedenen  Stellen  des  Körpers.  Die  vererbten  Carcinome  aber 
baben  eine  starke  Neigung  in  demselben  Körperteil  aufzutreten,  so 
etwa  in  der  Hälfte  der  Fälle  in  der  Mamma. 

Auch  die  Hereditätslehre  liefert  nur  indirekte  Beweise  für  die 
Kichtigkeit  der  Theorie  Cohnheim's. 

Wir  haben  schon  oben  gesehen,  in  welcher  Weise  Cohnheim 
j^ine  Theorie  der  Thiersch- Walde  versehen  Epitheltheorie  an- 
ziipassen  versuchte.  Auch  die  K  e  i  m  b  1  a  1 1  f  r  a  g  e ,  auf  deren  Basis  ja 
Waldeyers  Theorie  beruhte,  mußte  nun  in  Betracht  gezogen 
werden;  Cohnheim  selbst  hat  diese  Frage  nicht  weiter  berührt 
Allgemein  nahm  man  zu  der  Zeit,  als  Cohnheim  seine  Theorie 
veröffentlichte,  an,  daß  es  keine  einfachen,  histologischen  Primitiv- 
^^J^ane  gäbe,  daß  vielmehr  wahi-scheinlich  alle  Keimblätter  die 
Fähigkeit  besäßen,  alle  Gewebe  zu  erzeugen.  Es  kann  aber,  sagt 
Kölliker,*)  nicht  auffallen,  wenn  das  spätere  mittlere  Keimblatt 
^^fh  z.  B.  die  Epithelien  der  rrnieren  und  der  Geschlechtsorgane 
erzeugt. 

Sloritz   Nußbaum**)    erklärte   dagegen   die   Entstehung   ver- 

')  Können  erworbene  patholoji^ische  Kitrenschaften  vererbt  werden?  Jena  1886. 
P  ^^.  Cfr.  auch  meinen  Aufsatz:  Zur  Lehre  vom  Verwehen  der  Schwangrem  nebst 
K^merknngen  über  Hyperdactylie  (l)eut«clie  Medizinalzeitunjr.  1894,  Nr.  50,51). 

■|  Unsere  Körperform.     Leipzig  1874. 

*l  Berliner  med.  GesellHchatt.     14.  April  1886. 

*i  Das  Carcinom  in  historischer  und  experimentell  i)athol<»pischer  Beziehung. 
''^Da  1887.  S.  53.  (An  dieser  Stelle  führt  auch  Allierts  einige  Fälle  von  Erblichkeit 
^"•ts  Epithelioma  penia  an). 

^  Entwicklungsgeschichte  des  Manschen  und  der  höhereu  Tiere.  II.  Aufl.  p.  390. 

*i  Zur  Differenzierung  des (»csihleclits  im  Tierreich  (Archiv  f.  mikroskop.  Anatomie. 
1«^.  Bd.  18.  .S.  1—121. 
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schiedenartiger  Gewebsformationen  aus  einem  Keimblatt  durch  eine 
in  dieser  morphologischen  Einheit  vollzogenen  Zusammenlagerung 
verschiedenartiger  Zellen.  Auch  noch  später  kommen,  nach  Nuß- 
baum, derartige  Verlagerungen  vor,  wie  die  Entstehungsgeschichte 
des  Auges  beweist.  Die  Entwicklung  der  Geschlechtsdrüsen  z.  B. 
im  Bereich  des  mittleren  Keimblatts  erklärt  Nußbaum  duixh  die 
dorthin  gerichtete  Einwanderung  der  Geschlechtszellen,  welche  auf 
diese  Weise  in  eine  geschützte  Körperhöhle  deponiert  werden. 

Die  N  u  ß  b  a  u  m'sche  Keimblatttheorie  steht  also  der  C  o  h  n  li  e  i  m - 
sehen  Theorie  nicht  gegenüber. 

Viel  wichtigere  Beweise  für  C  o  h  n  h  e  i  m's  Hypothese  bildet  aber 
der  direkte  Nachweis  von  fötalen  Inklusionen  und  den 
aus  diesen  sich  entwickelnden  Geschwülsten. 

Einzelne  derartige  Beobachtungen  aus  früherer  Zeit  haben  \\'ir 
schon  oben  (S.  339)  angeführt,  auch  Cohnheim  selbst  hatte  ja  den 
Befund  eines  quergestreiften  Muskelsarkoms  in  den  Nieren  eines 
Kindes  als  Ausgangspunkt  seiner  Theorie  benutzt. 

Cohnheim  selbst  standen  keine  weiteren  Befunde  seinerzeit 
zur  Verfügung,  die  er  zur  Stütze  seiner  Theorie  hätte  verwerten 
können.  Spätere  Beobachter  jedoch  bestätigten  die  Cohnheim'sche 
Ansicht.  Normale  Epithelien  an  einem  ungehörigen  Orte  wurden  z.  B. 
von  Lebedow^)  gefunden. 

An  der  Trachealbifurkation  bei  normalem  Oesophagus  fand 
L  e  b  e  d  0  w  unter  25  Fällen  5  mal  Epithelanomalien,  isolierte  Epithel- 
inseln etc.,  die  er  als  Cohnheim'sche  versprengte  Keime  deutete. 

Malassez*)  hat  in  der  Kinnlade  verirrte  Epithelinseln  gefunden. 

Eine  abnorme  Epithel bildung  im  kindlichen  Uterus  beobachteten 
Robert  Meyer')  und  Erwin  Höhl.*)  Letzterer  konnte  stellen- 
weise zwei  verschiedenartig  übereinander  gelagerte  Epithelarten 
(Platten-  und  Zylinderepithel)  in  einem  kindlichen  Uterus  beobachten ; 
die  Ursache  dieser  Epithelanonialie  sielit  Höhl  in  einer  vielleicht 
unregelmäßigen  Epithelneubildung  bei  der  Verschmelzung  des  oberen 
Teils  der  Müller'schen  Gänge. 

Den  positiven  Beweis  von  dem  Vorkommen  verirrter  ektodermer 
Keime  in  der  Cutis  lieferte  jedoch  Ch.  Andry  (Toulouse).*) 

Die  Naevi  wurden,  wie  wir  vorhin  erörtert  liaben  (S.  355).  als 
besonders  beweiskräftig  für  die  Cohnlieim'sche  Theorie  haai)tsäch- 
lich  von  Unna  angeführt  und  einer  genaueren  Untersuchung  unter- 
zogen. 

Andry  fand  nun,  daß  aus  einem  gelben  Hautstückchen  l»ei 
einem  an  Seborrhöe  leidenden  Mädchen  unter  der  Haut  sicli  ein 
Fetzen  entwickelte,  der  zur  eigentliclien  Haut  spitzwinklig  stand. 
Die  Papillarscliiclit  war  der  Papillarschiclit  der  Epidermis  zugekehrt, 
seine  desquamierende  Hornschicht  blickte  auf  das  Gewebe  der  ("utis. 


M  Ueber  atypische  Verteilnng  des  Epithels  im  Znsammenhang  mit  der  Lehre 
von  der  Entstehung  des  Carcinoms.  l.-D.  Berlin  1889.  (Zitiert  bei  Lukjanow: 
Grundzü^e  einer  allgemeinen  Pathologie  der  Zelle.    Leipzig  1891.) 

-)  8ur  le  role  des  debris  epitbeliaux  paradentaires  (Archiv  de  Phjsiol..  1885.  p.  809«. 

^j  Ueber  epitheliale  Gebilde  im  Myometrium  des  fötalen  und  kindlichen  Uterus 
einschließlieh  des  Gärtner'schen  Ganges.     Berlin  1899  (154  8.  als  Dissert). 

*)  Monatschr.  f.  Geburtshilfe  und  Gynäkologie  1901. 

•'')  Ueber  das  wirkliche  Vorhandensein  ( 'ohnheim'scher  embrvonaler  Keime  (Monats- 
hefte f.  prakt.  Dermatologie,  1901,  Bd.  33,  8.  18.  (In  Schmidt's  Jahrbüchern  Bd.  271. 
8.  288  ist  irrtümlicherweise  Bd.  28  angegeben!) 
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Der  in  der  Tiefe  liegende  freie  Teil  des  Fetzens  bestand  aus 
verstümmelten  Epithelien,  die  an  das  Bindegewebe  heranreichten. 
Von  einer  Verletzung  war  keine  Spur  vorhanden. 

Dieses  Ektodermläppehen  erklärte  Andry  für  einen  Coli n hei m- 
sclien  embryonalen  Keim,  hervorgegangen  aus  dem  normalen  Wachs- 
tum einer  embryonalen,  intradermalen  Einstülpung! 

Diese  Beobachtung  eines  so  hervorragenden  Dermatologen  und 
Histologen  war  durchaus  geeignet,  der  Co hn heimischen  Theorie 
eine  feste  Stütze  zu  geben.  Daß  aus  solchen  embryonalen,  intra- 
dermalen Einstülpungen,  die  die  Grundlage  der  Naevi  bilden,  sich 
( arcinome  entwickeln  können,  haben  viele  Beobachter,  u.  a.  auch 
Tnna  {cfr.  S.  354),  konstatieren  können.') 

Auf  solche  versprengte  Epithelkeime  sind  auch  die  auf 
und  in  Myomen  beobacliteten  Carcinome  zurückzuführen. 

Die  erste  derartige  genauere  Beobachtung  rührt  von  BuhP) 
her.  Dann  teilten  Rüge  und  Veit,'*)  Leopold*)  und  Ehren- 
dorf er  "^l  weitere  Fälle  mit.  In  dem  letzteren  Falle  bedeckte  das 
Tarcinom  das  gestielte  submuköse  Cervikalmyom  kappenförmig,  die 
in  die  Tiefe  dringenden  Zapfen  gingen  überall  von  dem  oberfläch- 
lichen Belag  aus. 

Schon  Klob  hatte  im  Jahre  1864,  wie  wir  gesehen  haben 
iS.  340),  eine  Carcinomentwicklung  mitten  in  einem  Myom  beschrieben, 
doch  wurde  diese  Beobachtung  von  Gusserow,  weil  sie  ungenau 
heschrieben  war,  als  nicht  ganz  einwandsfi-ei  hingestellt.  Die  Mit- 
teilungen der  oben  genannten  Autoren  lassen  nun  gar  keinen  Zweifel 
2u,  daß  sich  Carcinome  in  Myomen  entwickeln  können.  Die  Entwick- 
Inng  an  solclien  Stellen,  die  in  der  Regel  kein  Epithel  führen,  kann 
flür  auf  derartige  embryonale  Epitlielversprengung  zurückgeführt 
Werden. 

Auch  Babes*)  und  Glaser")  lierichten  über  Carcinome,  die  in 
Kvomen,  unabhängig  von  der  Schleimhaut,  sich  entwickelt  haben, 
^'^eiiso  Mundt,**)  Hegar®)  u.  a. 

Ueber  die  Entwicklung  eines  Carcinoms  aus  zurückgebliebenen 
^Pi  t,  helialen  Zellen  eines  Adenoms  berichtete  P f  a  n  n  e  n  s  t  i  e  1.*")  Daß 
'?"^-li  in  anderen  Tumoren  sich  Carcinome  entwickeln  können,  ist  viel- 
fach !>  beobachtet  worden.  Besonders  häufig  wurde  dieses  Vorkommen 
^^  XJermoidcysten  festgestellt,  die  ja  selbst  ihre  Entstehung  embryo- 
ual^^ii  Abschnürungen  verdanken,  während  die  Atherome,  wie  schon 
^  ^^  l^nheim  (cfr.  S.  340)  und  vor  ihm  VogePM  und  Förster  ^-)  dar- 
-^l^^gt  haben,  als  Retentionscysten  anzusehen  sind. 

In  solchen  Dermoidcysten  sind  nun  Epitheliome  beobachtet  worden, 

*)  In  neuester  Zeit  beobachtete  K.  Hoas  (Archiv  f.  Ophthalmol.  Bd.  57,  Heft  3. 
\r^*^  )  ein  kirschgroßes  A<lenocarcinom  in  einem  abgev^iprenirten  TränemlrUsenläppchen. 
*)  Mitteilungen  aus  dem  ]>athol.  Institut.     Mi\nchen  1878,  j».  296. 
')  Zeitftchr.  f.  Geburtsh.  und  Gvnitk.,  1887.  Bd.  (>.  j».  300. 
*}  Archiv  f.  Gynäkol.,  Bd.  38,  1890,  p.  15. 
^}  Zentr.-Bl.  f.  (iynäkcd..  Bd.  Ki.  1892.  Nr.  27. 
'')  ('fr.  Referat  im  Zentr.-Bl.  f.  Chirnrj^ie.  1882,  Nr.  11,  p.  212. 
')  Virchow's  Archiv.  Bd.  25,  p.  422. 

^)  Arbeiten  aus  dem  Gebiete  der  pathol.  Anat.  und  Bakteriologie  III.  1901,  p.  264. 
"i  Beitr.  zur  Geburtshilfe  und  (Jvnäkoloirie.  1901.  p.  803. 
^")  Zeitschr.  f.  (leburtsh.  und  GyuUkol.,  Bd.  28,  II.  2. 
^|)  Pathol.  Anatomie.  1845. 
'*)  Handbuch  der  alli^fem.  spec.  pathol.  Anatomie,  1865. 
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besonders  von  P.  Linser, \)  Franke. -j  Weichselbaum, 'M 
Lücke,*)  H.  Wolff,*)  Hertens **)  u.  a.  Auch  ältere  Forscher, 
wie  Chassai^nac ')  und  Rougst^j  teilten  schon  ähnliche  Be- 
obachtungen mit. 

Die  neueren  Forscher  sind  sich  darüber  einig,  daß  diese  Carcinome 
nur  aus  embrj'onal  verlagerten  Epithelkeimen  entstehen  können. 

Dabei  wurde  besonders  von  Kaufmann®)  hervorgehoben,  daß 
diese  verlagerten,  embryonalen  Epithelzellen  nur  in  cystischer  An- 
ordnung längere  Zeit  isoliert  im  Bindegewebe  existieren  können. 

Auf  fötale  Inklusionen  wird  auch  die  Malignität  der  soliden 
Embryome  zurückgeführt.  Derartige  Beobachtungen  teilten  z.  B. 
Ph.  Jung,^^)  Marchand  und  Bonnet/^)  und  Sänger^*)  mit. 

Auch  die  primären  Epithelkrebse  an  Organen,  die  nur  ein  Endothel 
führen  —  ein  Problem,  das,  wie  wir  bei  der  Endotheliomfrage  gesehen 
haben,  zu  lebhaften  Erörterungen  geführt  hatte  (cfr.  S.  293  ff.)  — ,  ist 
nach  Ansicht  der  Anhänger  von  Cohnheim's  Theorie  nur  auf  em- 
bryonal verlagerte  Epithelien  zurückzuführen.  Derartige  Mitteilungen 
stammten  z.  B.  von  G.  Guiccardi***)  und  Hinsberg.^*)  Auf  diese 
Weise  suchte  man  auch  die  Krebsbefunde  zu  erklären,  wo  die  Epi- 
thelien von  denen  des  Ausgangspunktes  verschieden  waren.  So 
fand  man  z.  B.  Plattenepithelkrebse  der  Trachea  an  der  Bifurkation 
(Reiche,^'*)  Siegert, ^®)  Ernst^")  u.  a. 

Besonders  interessant  jedoch  waren  die  Befunde  von  Flimmer- 
epithel in  einem  Magencarcinom  und  von  Zylinderzellen 
bei  einem  Gallertkrebs  der  Speiseröhre  (die  sonst  nur  ge- 
schichtetes Pflasterepithel  führt). 

Flimmerepithelien  in  einem  Adenocarcinom  der  Leber  beschi'ieb 
Sokoleff.^**)  während  F.  Külbs^*)  die  erste  Beobachtung  von  einem 
Magencarcinom  mit  Flimmerepithelien  mitteilte.  Es  handelt  sich  nun 
hierbei  nach  Külbs  nicht  um  eine  Zellen metaplasie,^*^)  sondern  um 
ein  Fortbestehen  embryonaler  Zellen;  denn  im  embryonalen  Stadium 
findet  man  oft  bis  zum  sechsten  Fötalmonat  Flimmerepithel  im  Magen 
(E.  Xeumann).^^)  Bei  Reptilien  und  bei  der  Katze  findet  man  sogar 
auch   im   ausgewachsenen   Zustande   Flimmerei)ithel   im   Magen.     Es 

M  Beiträjre  zur  klin.  Chirurgie.  Bd.  26,  p.  595  uud  Bd.  31.  S.  550. 

^)  Archiv  f.  kliu.  Chirurfi^ie.  Bd.  34  (Zusammenstellung  einzelner  Fälle). 

=M  Wiener  med.  Wochensohr.,  1873. 

*)  Pitha-Billrotirsches  Handbuch,  II. 

»^j  Archiv  f.  klin.  Chiruririe.  Bd   62.  19()0. 

*»)  Beitr.  zur  klin.  ('hiruri,ne^  Bd.  31.  S.  516. 

*)  Union  med..  lb«50. 

N  (iaz.  med.  de  Paris.  1850. 

")  Virchows  Archiv.  Bd.  97. 

'<>)  Monatsschrift  für  (iehurtshilfe  und  (ivnäkologie.  1901.  Bd.  U.  p.  646. 
i'j  ibidem  Bd.  14.  Heft  2. 

''^)  Handbuch  der  Adnexerkrankungen  (von  A.  Martin.  Bd.  II.  S.  679). 
*^)  ('lin.  me<l.  ital..   Bd.  38.  Nr.  11,  1898   (es   handelte   sich   um   ein   gallerti!>'e> 
l'arcinom). 

^*)  Zeit.'^chr.  für  (hirnrüie.  Bd.  51. 

'■•)  Zentr.-Bl.  f.  pathol.  Anatomie.  1893. 

»**)  Virchow's  Archiv.  Bd.  129. 

'"j  Zie«»:ler's  Beiträge.  Bd.  20. 

^^  Virdiow's  Archiv.  Bd.  162,  S.  1. 

'")  Wiener  klin.  Wochenschr..  1901,  Bd.  14,  \r.  41. 

'-'^1  Wir  konmuMi  auf  dieses  Th»'ma  nachher  noch  im  Zusammenhange  zunick. 

'-'')  .\rchiv  t.  mikroskoi».  Anatomie.  Bd.  XII.  p.  570. 
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ist  nun  nicht  ausgeschlossen,  daß  derartige  Flimmerepithelien  sich 
nicht  zu  Zylinderepithel  umbilden,  sondern  liegen  bleiben  und  nach- 
her zur  Entstehung  von  Tumoren  Veranlassung  geben. 

Ueber  ein  Carcinoma  cylindrocellulare  gelatinös,  oesophagi  be- 
richteten Eberth^)  und  Franke.*-)  In  diesem  Falle  handelte  es 
sich  nach  Ansicht  der  Autoren  nicht  um  zurückgebliebenes  oder  nicht 
umgebildetes,  fötales  Epithel,  sondern  um  eine  Versprengung  von 
Magenepithel! 

Daß  sich  aus  Resten  embryonaler  Organkeime,  die  sich  nicht  in 
normaler  Weise  zu  dem  bestimmten  Organ  entwickelt  haben,  Tumoren, 
besonders  Cysten,  bilden  können,  ist  durch  zahlreiche  Beobachtungen 
konstatiert  worden. 

So  bilden  sich  besonders  aus  uuverwendet  gebliebenen  Zahn- 
keimen (Debris  epitheliaux  paradentaires  Mal assezV)  Cysten.  Der- 
artige Beobachtungen  teilten  Kruse,  ^)  Prym,*)  E.  Ben  necke,*) 
P. Reclus,*)  E.Becker")  mit.  Ein  encystiertes  Epithelialcarcinom 
aus  den  epithelartigen  Fortsätzen  liegen  gebliebener  Zahnkeime  be- 
obachtete Allgayer. ^)  Ebenso  wurden  auch  Cystenbildungen  aus 
Truierenresten  beobachtet. 

Sehr   ausführlich   beschrieb  einen  derartigen  Tumor   an   einem 
Ovarium,  das  bei  einer  24jährigen  Opara  durch  Laparotomie  ent- 
fernt worden  war,  0.  v.  Franque.  •)    Es  wurden  bei  diesem  Präparat 
ifl  allen  Schichten  des  Eierstockes  Urnierenreste  in  Gestalt  epithelialer 
^hläuche  und  verschieden  großer  CVstchen  nachgewiesen.    Der  Aus- 
Jaufer  eine's  parovarialen  Schlauches  ließ  sich  verfolgen  in  zwei  dem 
Jfilus  des  Ovariums  anliegende  Endbläschen,  die  im  Aussehen  und 
fiau  Nebentuben  entsprachen;  ferner  fand  Franque  auf  der  freiten 
peritonealen  Oberfläche  der  Mesosalpinx  isolierte  Inseln  von  Zylinder- 
nnd    geschichtetem  Plattenepithel,  von  letzterem  aus  wurden  kleine 
subseröse,   mit   geschichtetem  Plattenepithel   ausgekleidete  Cystchen 
gebildet. 

Es  können  aber  nicht  nur  Epithelien  im  Embryo  verlagert  werden, 
im  L'eberschuß  gebildet  liegen  bleiben  und  zu  Tumorbildung  Veran- 
lassung geben,  und  nicht  nur  aus  Zahnkeimen  und  Resten  des  Ur- 
nierenganges  können  sich  Cysten  bilden,  sondern  auch  andere  Organ- 
keiiiie  können  durch  Störungen  der  embryonalen  Entwicklung  an  Orte 
hingelangen,  wo  sie  nicht  hingehören. 

*So  fanden  z.  B.  Robert  Meyer ^^)  einen  Knochenherd  in  der 
Cerv^ix  eines  vier  Monate  alten  fötalen  Uterus,  A.  W.  Hoisholt^V) 
und    0.  Schäffer^^)  Inklusionen  von  quergestreiften  Muskelfasern, 

*i  Fortschritte  der  Medizin.  1897,  M.  15.  p.  251. 

*-*)  Virchow's  Archiv,  Bd.  174,  1908.  S.  5()3.  Cfr.  auch  Neu  mann:  Fortschritte 
der  Medizin,  1897,'  Bd.  15,  p.  366. 

^  Virchow's  Archiv,  Bd.  124,  1891,  .s.  187. 

*)  Virchow's  Archiv,  Bd.  148,  1897,  S.  98  (ji:utarti><e.  zentrale  Epithelialireschwulst 
der  Kieferknochen). 

^'  I>eut8che  Zeitschr.  f.  C'hirur>,ne.  Bd.  42,  p.  425. 
^>  I*roj^rej<  med.,  187(). 
V*  Lanj2fenbeck*s  Archiv.  Bd.  47,  Heft  2. 
^'  Beiträge  zur  klinischen  Chirurjrie,  1886.  \}.  427. 
.        '  I'eber  Urnierenreste.     Bcitrajf  zur  (lenese  der  cvstoiden  (Gebilde  in  der  Tm- 
irer.an^  üer  Tube.     (Zeitschr.  f.  (JeburtshiltV  und  (U-näkoloi^ie.  Bd.  39,  p.  499.) 
,,'    Virchow'.s  Archiv,  Bd.  U)7.  1902,  .S.  81. 
j^*   ibidem  Bd.  104,  1886.  S.  11. 
^    A^rchiv  f.  (Jvnäkoloinc,  Bd.  53. 

*^'  ^^ ,  Die  Lehre  von  der  Krebskrankheit.  24 
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Knorpel-  und  epithelialen  Elementen  in  der  Niere,  Beobachtungren, 
die  auch  schon  von  älteren  Autoren  und  auch  von  C oh nheim  selbst 
mitgeteilt  worden  waren  (cfr.  S.  340). 

Eine  solche  fötale  Inklusion  fremder  Bestandteile  kommt  nun 
nach  SeydeP)  folgendermaßen  zustande: 

„Das  vom  Ursegment  gebildete  indifferente  Blastem  schiebt  sich 
normalerweise  zwischen  dem  Ektoderm  und  dem  ihm  eng  anliegenden 
W  0 1  ff 'sehen  Gang  hindurch,  um  an  die  ventrale  Leibeswand  zu  ge- 
langen; bei  der  geringsten  Störung  in  der  hierbei  erforderlichen  Lösung 
des  Wol  ff  sehen  Ganges  vom  Ektoderm  können  Blastemteilchen  los- 
gerissen werden  und  als  fötale  Inklusionen  liegen  bleiben." 

Auch  der  Befund  eines  Osteoid-Chondrosarkoms  in  der  Harn- 
blase ist  von  R.  Beneke^)  direkt  auf  einen  embryonalen  ver- 
sprengten Keim  zurückgeführt  worden. 

Ebenso  wird  auch  die  Entstehung  von  Xetzhautgliomen  aul*  eine 
embryonale  Keim  Verlagerung  bezogen  (S.  Ginsberg')).  Wir  haben 
eine  Fülle  von  Beobachtungen  sowohl  zu  ('ohnheim's  Zeiten  als 
auch  späterhin  bis  zur  Gegenwart  an  dieser  Stelle  angeführt,  die 
durchaus  geeignet  sind,  die  Cohnheim'sche  Theorie,  sowohl  durch 
anatomische  als  auch  entwicklungsgeschichtliche  Momente,  zu  stützen. 

Die  Mitteilungen  über  alle  möglichen  Geschwülste,  die  aus  einer 
Keimverlagening  hervorgegangen  zu  sein  schienen,  wurden  bald  sehr 
zahlreich.  So  berichtete  M  a  n  a  s  s  e  *)  über  Nasenpolypen,  die  auf  diese 
Weise  nach  seiner  Ansicht  entstanden  wären,  H.  Müller*)  über 
Lipome,  Orloff*)  über  plattzellige  Myome,  Deichert')  über  Chon- 
drome in  den  Tonsillen,  Marchand**)  über  Myxome,  Scheven  und 
Hartmann®)  über  Sarkome,  G s e  1 P ^)  über  Flimmerepithelcysten  im 
SjTius  p}Tiformis  als  Folge  einer  Entwicklungsstörung  der  vierten 
Kiemen tasche,  Burckhardt^^)  über  0 varialkj^stome  und  Häuser^-) 
über  Adenome  der  Mamma. 

Einen  direkten  experimentellen  Beweis  für  die  Richtig- 
keit seiner  Theorie  hatte,  wie  wir  gesehen  haben,  Coh nheim  nicht 
erbracht.  Er  stützte  sich  auf  die  von  Zahn  und  Leopold  ge- 
macliten  Versuche,  durch  welche  die  enorme  Wucherungsfähigkeit 
embryonaler  Gewebe  nachgewiesen  wurde.  Diese  Experimente  wurden 
nun  späterhin  von  Fischer,^'M  und  besonders  vonRoux  und  Bar- 
futli^*)  wieder  aufgenommen. 

Die  beiden  letzten  Autoren  wiesen  beim  Froschembryo  eine 
größere  Zahl  von  abgesprengten  Furchungskugeln  im  mittleren  Keim- 
blatt, besonders  bei  später  Befruchtung,  nach. 

13 arfutli  stach  Eier  auf  dem  Stadium  der  Gastrula  an,  die  Zell- 


')  Zeitschr.  f.  Geburtshilfe  und  Gvuäkoloj^^ie,  Bd.  45,  Heft  2. 
-')  Virehüw*s  Archiv.  Bd.  161.  S.  10. 
'•^)  Archiv  f.  Ophthiilmoloirie,  Bd.  48,  p.  92. 
*)  Virchow's  Archiv,  Bd.  183,  8.  187. 
••)  ibideui  Bd.  145,  S.  H39. 
'')  Zeitschr.  f.  Heilkuude,  Bd.  16. 
')  Virchuw'g  Archiv.  Bd.  141.  S.  437. 
"-)  Berl.  klin.  Wochenschr.,  1894,  Nr.  1. 
")  Beiträjfe  zur  klin.  Chirur^e,  Bd.  XVIT. 
'^)  Korrespondenz])!,  f.  Seliweizer  Aerzte,  1895. 
'Vi  Virchow's  Archiv,  Bd.  144. 
)  I»as  Zylindfrepithelcarciuom,  S.  113  (1.  c.  S.  245). 
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/  Deutsche  Zeitschrift  für  Cliirurg-ie,  Bd.  17. 
)  Anatomische  Hefte,  I.  Abt.,  Heft  9. 
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ko^Jiplexe  des  Ektodenns  grelangen  dann  in  die  Höhle  der  Ku^el  und 
er». 'ti  wickeln  sich  zu  dermoidähnlichen  Bildunj^ren. 

H  i  r  s  c  h  f  e  1  d  und  G  a  r  t  e  n  M  experimentierten  gleichfalls  auf 
Om^'i-md  der  Cohnheim'schen  Theorie.  Sie  benutzten  zu  diesem 
Zv^^  «ck  ganz  junge  Hühnerembrj'onen  von  Eiern,  die  3 — 5  Tage  lang 
be1t>rütet  waren.  Diese  P^mbryonen  zerzupften  sie  sehr  fein  zu  ihren 
Kss: :i)erimenten  und  erreichten  nun  folgendes  Resultat: 

1.  Durch  Injektion  des  fein  zerzupften  Gewebes  dieser  jungen 
P^mbryonen  in  die  Leber  erwachsener  Tiere  (Ziege,  Kanin- 
chen, Salamander,  Frosch)  entstanden  tumorartige  Neu- 
bildungen von  Knorpelgewebe  in  Leber  und  Lunge. 

2.  Injektion  beim  Huhn  erzeugte  nach  einigen  Wochen  ein 
Gewebe  von  adenoider  Beschaffenheit:  epithelartige  Zellen 
und  Pigmentzellen  fanden  sich  in  der  Leber. 

3.  Die  embr\'onalen  Zellen  hatten  sich  im  fremden  Tierkörper 
weiter  differenziert. 

4.  Das  Wachstum  des  embryonalen  Gewebes  war  jedoch  nur 
vorübergehender  Natur.  Nach  melu-eren  AVochen  fand  eine 
Abkapselung  des  Tumors,  Verkalkung  und  Sequestrierung, 
und  schließlich  eine  Resorption  statt. 

Dasselbe  Experiment  wiederholte  in  allerjüngster  Zeit  Georg 
Kelling,*)  indem  er  Hühnereier  bis  zu  einem  gewissen  Grade  be- 
brüten ließ   und   dann  in  einem  Mörser  fein  zerrieb.    Das  Macerat 
wurde  in  physiologischer  Kochsalzlösung  aufgeschwemmt  und  Hunden 
in  verschiedene  Venen  eingespritzt.    Nach  Ablauf  von   drei  Wochen 
wurden  sieben  Hunde  getötet  und   bei  fünf  Geschwülste  gefunden. 
Injektion  in  die  Hoden  erzeugte  nach  dreizehn  Wochen  am  Kopf  des 
Hodens  einen  halten,  pflaumengroßen  Tumor  (mikroskopisch  als  Rund- 
zellensarkom  diagnostiziert)  und  einen   kirschgroßen  Knoten  in  der 
Leber,  der  sich  als  ein  malignes  Adenom  erwies. 

Wurde  das  Macerat  in  die  Vene  einer  Dünndarmschlinge  injiziert, 
dann  bildeten  sich  nach  69  Tagen  zwei  apfelgroße,  markweiße  Ge- 
schwülste mit  zentraler,  von  Blutgerinnsel  erfüllter  Höhle,  die  sich 
als  maligne  Adenome  en\'iesen. 

Bei  einem  anderen  Hunde  \iiirde  das  Macerat  in  eine  Duodenal- 
vene  eingespritzt.  Nach  143  Tagen  fand  Kelling  einen  Tumor  im 
Mesenterium  und  eine  Menge  kleiner  Knoten  in  der  Leber  und  in 
d^J*  Lymphdrüse  des  Pankreas,  die  als  Alveolarkrebse  diagnostiziert 
wnrden.  t* 

.Beiden  beiden  anderen  Hunden  konnte  Kelling  durch  Ein- 
spritzung in  die  Leber-  resp.  I  )uodenalvenen  Spindelzellensarkome 
erzeugen. 

Allerdings  will  derselbe  Autor  **)  auch  durch  Injektion  von 
^chneckenschleim  in  die  l  mgebung  von  \\'unden  bei  Hunden  maligne 
Tumoren  erzeugt  und  dadurch  den  Beweis  erbracht  haben,  daß  unter 
bestimmten  Verhältnissen  die  Zellen  niederer  Tiere  im  Körper 
höherer  Tiere  wachsen  und  (Teschwülste  bilden  krmnen. 

\)  Ziei(ler'8  Beitn1j?e.  IUI  26.  189i).  S.  1H2. 

./*' Münchener  med.  Wocht^iischr..  lü(U.  Nr.  24.  (('fr.  auch  Rt-ft'rat  von  A..^ ticker 
in:  ^'arcinomliteratnr.     Bt'iluü^e  zur  Deutschen  Mcdiz.  Zcituni^  II.  11.) 
^)  Wiener  med.  Wocheiischr.,  HH);J.  Nr.  H(). 


24* 


Die  Xarbenkrebse.  373 

Paiilgte  und  Lücken,  wie  wir  bald  sehen  werden,  anfzii weisen  hat,  I 
so  i:gt:  dochCohnliei  nVs  Hypothese"  der  Ausgangspunkt  vieler  anderer 
Th e oxnen  geworden.  C' o h nli ei m's  Theorie  gab  Veranlassung  zum 
St« d i um  einer  großen  Anzahl  jvoji  Problemen  in  der  Krebspathologie, 
uncl  vlel^Fragen.  aie  nocIi'Tieute'^gie'  Gemiiter  der  Fprsg^lifii;  _b.QÄ'jßg§n, 
tral>^Ti  tttre  Anregung  l  oji  liTTe  i  ms  Hypotliese  zu  verdanken. 

X?!s  ist  deshalb  eine  UngerecMIgkeit,  wenn  besonders  die  patho- 
logisohen  Anatomen  C o h  n  h e i m's  Hypotliese  als  eine  abgetane  Sache 
erklRren,  oder,  wie  Rudolf  Ben eke,*)  als  einen  geistreichen  Irrtum 
hinstellt,  der  heute  keine  Bedeutung  ^ehr  zukommt,  und   die  nur 
nocli     geschichtliches  Interesse  hätte.    Und  wenn  Beneke  im  Jahre 
18^1?     nur   noch   als   den   einzigen    Vertreter   der  Cohnheim'scheu 
Theorie  Opp ermann*-)  antahrt,  so  befindet  er  sich  im  Irrtum;  bis  \ 
in    die  Gregenwart  hinein  hat  Cohnheim's  Theorie  begeisterte  An-     ) 
Uäng-er  z.  B.  in  Borrmann,*)  Burst,*)  Lins  er*)  u.  a.  gefunden.      ^ 

Allerdings  hat  es  der  C oh  nh  ei  mischen  Theorie  in  der  ersten 
Zeit  auch  nicht  an  ungeschickten  Vertretern  gefehlt,  mit  denen  die 
(Teg-ner  leicht  fertig  \^Tirden. 

Ich  erinnere  nur  an  die  Arbeiten  von  r.  Hasse,*)  der  versucht 

hatte,  die  ('oh nh ei m'sche  Theorie  zu  vertiefen  indem  er  behauptete, 

daß     jede    pathologische    Neubildung    wie   jede    normale    von    den 

Mdungs-   den  Embryonal bestandteilen  ihren  Ausgangspunkt  nehme. 

Nacli  Hasse  sind  nun  in  jedem  normalen  Gewebe  Bestandteile  von 

embryonalem    Charakter   vorhanden,   von    denen    die  Geschwulstent- 

Wicklung  ausgeht.    Aber  Virehow")  bekämpfte  sofort  diese  Ansicht^ 

da    man   kein  Gewebe   bei   Erwachsenen    als  embryonal   bezeichnen 

könne,  wenn  es  nicht  in  ungehöriger  Weise  persistiert  (z.  B.  Knorpel 

beim  Erwachsenen,  wo  Knochen  sein  müßten!). 

Mit  dieser  Behauptung  Hasse's,  der  ein  Verteidiger  von  Cohn- 
he  im  sein  wollte,  ist  aber,  nach  Virehow,  Cohn  hei  m's  Lehre  ge- 
stürzt; denn  Hasse  sagt  nichts  anderes,  als  daß  in  jedem  (rewebe 
wucherungsfähige  Elemente  vorhanden  sind. 

Allerdings  fehlte  es  auch  nicht  an  Einwänden,  die  gewichtiger 
Natnr  waren;  so  wurden  z.  H. 

die  Narbenkrebse®) 

'^1^  ein  Beweis  gegen  die  Cohnlieinvsche  Theorie  angeführt.  Man 
nahm  an,  daß  bei  dieser  Art  von  Krebsen  —  besonders  bei  den  aus 
fTTOßen  Brandnarben  sich  bildenden  —  alle  embryonalen  Keime  zei^stiJrt 
sein  müßten.  Carcinome  auf  narbiger  Grundlage  sind  schon  im  Jahre 
1844  von  J.  M'.  Pherson  und  Howsat**)  beschrieben  worden,  die 
^ine  Entwicklung  von   Krebs   bei  Bengalen   auf  Narben,   welche   in- 

'l  Schmidt'«  Jahrbücher.  1W2,  S.  81. 

^)  l'eber  Caroinonia  iiittiiiinaf.     I.-I>.     H«'rlin  1S8(>. 

/)  r^as  Wachstum  iind  die  Verbreitunirsweisf  d<»s  Maja:en('aroinoins.  (I  Suppl.-Bd. 
Mjtteilnnecii  aun  den  (irenzj^ebieteii  der  Medizin  und  Chinircrie.  Jena  1901.  870  S. 
mit  mehreren  Tafeln.) 

*|  liie  Lehre  von  den  (uscbwülsten.    Wiesbaden  1902.    2  Bde..  9H2  S.  mit  Atlas. 

''  1.  e.  S.  368. 

*"'  I>ie  Beziehun^^en  drr  Mtirplinloijfit.  zur  Heilkunde.     Leipzii^  1879. 

•i  Virehow*!*  Archiv.  Hd.  79.  S.  189  ft. 

''i  Wir  kimimen  auf  diese  Kreijsform  noch  sjiäter  ansführlieher  zurück. 

*|  ("fr.  Zieifler:  .Münclitiur  med.  Wnclienschr..  1890. 
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fol^e  von  Durchpeitschen  oder  Anwendung  des  Glüheisens  entstanden 
waren,  beobachteten. 

Die  Entwicklung  anderer  Tumoren  aus  Narben  —  speziell  aus 
denen  der  Keloide,  war  schon  seit  langer  Zeit  bekannt.  Als  elfter 
hatte  Alibert^)  das  Keloid  beschrieben,  von  dem  er  eine  fibroide 
und  epitheliale  Form  unterschied,  die  erstere  hielt  Alibert  für 
gutartig,  die  letztere  für  maligner  Natur. 

Diese  Form  beschrieben  dann  ausführlicher  Marjolin')  und 
späterhin  Hawkins^)  und  F  oll  in.**) 

Dann  befaßte  sich  mit  dieser  Frage,  speziell  auch,  um  einen 
Gegenbeweis  gegen  Cohnheim's  Theorie  zu  liefern,  Boegehold*) 
und  etwas  später  G.  Haus  er,®)  der  Schritt  für  Schritt  die  Ent- 
wicklung des  Magenkrebses  aus  dem  vernarbten  Ulcus  rotundum 
nachgewiesen  hat. 

Uns  interessieren  aber  an  dieser  Stelle  nur  die  Hautcarcinome. 
Wir  haben  aber  schon  oben  erw'ähnt  (S.  349),  daß  Cohnheim 
den  Hautkrebs  resp.  das  Cancroid  nicht  als  echte  Krebsbildung  an- 
erkennen wollte,  indem  er  den  oberflächlichen  Krebs  auf  eine  Stufe 
mit  dem  Ulcus  rodens  und  der  Friedländer'schen  at}T)ischen  f^pi- 
thelwucheining  stellte. 

Den  Einwand,  den  schon  Samuel  (S.  349)  gegen  diese  Auf- 
fassung Cohnheim's  machte,  wiederholte  dann  späterhin  Hauser,") 
der  ein  strenger  Anhänger  der  Thiersch- Waldeyer'schen  Epi- 
thelialtheorie  war.  Die  Erklärung  Cohnheim's,  die  er  in  bezug 
auf  das  Cancroid  abgab,  läßt  sich  durchaus  nicht  mit  der  allgemein 
anerkannten  Epithel ialtheorie  in  Einklang  bringen. 

Die  t'ancroide  sind,  nach  Haus  er,  ('arcinome,  eine  Auffassung, 
die.  wie  wir  im  Laufe  dieser  Abhandlung  wiederholt  erörtert  haben, 
fast  von  allen  Autoren  geteilt  wird;  denn  oft  verursachen  sie  eine 
krebsige  Infiltration  der  regionären  Lymphdrüsen  und  in  einzelnen 
Fällen  machen  sie,  wie  wir  schon  an  einer  anderen  Stelle  erwähnt 
haben,  auch  Metastasen  (cfr.  S.  350  Fußnote). 

Dann  wendet  sich  Hauser  gegen  die  Behauptung  Cohnlieinrs, 
daß  beim  Drüsenkrebs  zuerst  ein  schon  im  embrvonaien  Leben  an- 
gelegtes  Adenom  existiere.  Haus  er  hält  dies  für  unwahi^cheinlich. 
A\'eshalb  soll  denn  der  embrvonale  Teil  erhalten  bleiben  mitten  in 
einem  organischen  Verbände,  der  den  normalen  Entwicklungsgang 
nimmt  ? 

Ks  könnte,  nach  H  a  u  s  e  r ,  bei  überschüssigem  Zellenmatenal 
höchstens  ein  Kiesenwuchs  der  Drüsen,  aber  keine  atypische  A\'uche- 
rung  erfolgen. 

Aber  Cohnheim  sell)st  hatte  schon  diesen  Einwand  zu  ent- 
kräften gesucht  (cfr.  S.  342),  indem  er  darauf  hinwies,  daß  der  Zeit- 
punkt der  überschüssigen  Produktion  von  Zellen  in  ein  sehr  frühes 
Stadium   zurückverlegt  werden  muß,  vielleicht  in  die  Entwicklungs- 

'i  De^^cript.  des  malad,  de  la  peau,  1814. 

h  I)ict.  de  Med..  1828.  Bd.  21. 

^;  Med.  Cliir.  Tran.<akt..  Bd.  W).  188.-). 

*)  (iaz.  des  höpit..  1841).  Nr.  Tn— 78. 

■•i  \'inhow's  Archiv.  Bd.  88.  1882.  S.  229.  haselbst  auch  Literatiirautriil>eii 
und  histori^-elit*  N«ttizen.i 

•^  l)as  chronische  Maii:enij:eschwür.  sein  \'ernarhungsprozeU  und  dessen  Beziehuiis^eii 
zum   Ma^encaninom.     Leipzijjf  1888. 

•i  Pas  Zyliudti'rfpirhelcarcinMm  des  Maireus  etc.  [\.  c.  S.  245. 


Wunde  Punkte  iii  der  Cohuheim'schen  Theorie.  375 

pei'iode   zwischen   der   vollendeten  Dift'erenzienm^   der  Keimblätter 
und.     der  fertigen  Bildung  der  Anlage  der  einzelnen  Organe,  nur  da- 
durch   wäre  das  exzessive  Wachstum  eines  der  (Gewebe  zu  erklären. 
r)ie  Narbenkrebse  gaben  die  Veranlassung  für  Haus  er,  noch 
weiterhin    die  Cohnheinrsche  Theorie   auf  Grund   der  Kpithelial- 
theorie  zu  bekämpfen,  indem  er  darauf  hinwies,  daß  auch  das  normale 
l)rlisengewebe  nach  Abschluß  der  i)hysiologischen  Wachstumsperiode 
einer  at\T)ischen  Wucherung  fähig  wäre,  wie  er  es  beim  Veniarbungs- 
prozeß   des   chronischen  Magengeschwürs  ^)   nachgewiesen   zu   haben 
glaubte.    Bei   diesem  Prozeß  können   die  Magendrüsen  sogar  bis  in 
die  Muscularis  vordringen.    Auch   bei  den  Drüsen  können  sich,  nach 
Haus  er,  ähnliche  Prozesse  entwickeln  wie  beim  Cancroid  der  Haut 
im    Sinne   Cohnheim's.     Der    flache   Magenkrebs   müßte   demnach 
ebenso  wie  das  Ileus  rodens,  nach  C  o  h  n  h  e  i  m ,  vom  Krebs  getrennt 
werden. 

i'ohnheim's  Theorie  trifft  zwar,  nach  Haus  er,  für  viele  Fälle 

zu,  z.  B.  kann  ein  Fibroadenom,  das  auf  embiyonaler  Anlage  beniht, 

später  krebsig  werden,  aber  verallgemeinern  läßt  sich   die  Cohn- 

heim'sche  Theorie  nicht,  bescmders  da  in   bezug  auf  das  Carcinom 

<lie  Epitheltheorie  mit  derselben  nicht  in  Einklang  gebracht  werden  kann. 

I'eberall   an  Orten,   wo  kein  Epithel  vorhanden  ist,   kann  die 

Krebsentwicklung   nur  von  verirrten   Keimen  ihren   Ausgangspunkt 

nehmen  im  Thiersclrschen  Sinne,   wie  z.  B.  bei  den  branchiogenen 

Carcinomen. 

Es  läßt  sich  nicht  leu^nen^  daß  die  Colin h ei nfsche  Theorie 
trotz  der  i^'ülle  vonlTeöbächtungen,  die  ihre  Richti;^keit  zu  7)eweisen 
^cRtoreTTpaoch"  äucTi  eine  Zahl  \sninder  Pünkt'e'^unJ"Lücken_aufB:£ist, 
l^eson(rers~Tn  bgzü^' auf  die  'AgttöTogie~d"es  KreTises.  "  ^ 

WeshallPbleiben  denn  die  embryonalen  Keime  so  lange  latent^ 
welches  ist  denn  die  Ursache,  daß  diese  Keime  plötzlich  unbeschränkv 
zu  wuchern  anfangen? 

Oohnheim  selbst  glaubte  auf  eine  gesteigerte  Blutzufuhr 
<S.  345)  die  plötzliche  \\'ucherung  zurückführen  zu  müssen,  aber 
viele  Tumoren,  wie  z.  B.  das  ('ystosarkom  der  Sakralgegend,  werden 
Dach  Ahlfeld  und  Winckel'^)  trotz  der  reichlichen  Ernähnmg  nie 
l^ösartig. 

Ein  zweiter  wunder  Punkt,  über  den  Wohnheim  selbst  keine"\ 
ß^^nü^ende  Erklärung  abgeben  konnte,  war  das  Wachstum  der  ab-  \ 
S^^^rengten  Keime.  Nach  Cohnheim  (S.  346)  wäre  die  Beschaffen-  ) 
h^it  der  umgebenden  Kfirpergewebe,  und  zwar  die  Einbuße  der  / 
^Widerstandsfähigkeit  schuld  an  dem  ^\'achstum  der  Geschwulst. 
Aber  worin  die  Veränderung  der  anstoßenden  (Tewebe  bestände,  ver- 
mochte er  nicht  anzugeben. 

Ein  dritter  Einwand  besteht  darin:  A\'eshalb  findet  eine  so 
schelle  und  unregelmäßige  Entwicklung  aus  embryonalen 
Keimen  beim  Carcinom  statt,  während  die  Entwicklung  des  Embryo 
lanisrsam  und  methodisch  vor  sich  geht?  ('Ohnheim  glaubt  für 
di^en  Umstand  die  verschiedenen  Arten  des  Reizes  verantwoillich 
machen  zu  müssen  —  aber  diese  Erklärung  war  eine  nicht  genügende. 

')  1.  c.  8.  374. 

*)  Pathologie  der  \veibli<'heii  Sexual« ►r^rtuit*.  S.  H>H  und  Archiv  f.  (iviiük()h)g:ie, 
1^,  Bd.  16,  8.  135. 
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wähnt,  einer  Umgebung  gegenüber  befinden,  die  ihnen  nicht  alle 
jene  gegenseitigen  Relationen  bieten  kann,  die  ein  embryonales  Ge- 
webe notwendig  hat,  um  eine  normale  Differenzierung  einzugehen. 
Die  embrj'onalen  Zellen  vermehren  sich  deshalb  in  ihren  undifferen- 
zierten Zellformen  weiter  und  weiter,  d.  h.  ihr  Wachstum  ist  ein 
unbegrenztes,  sie  wuchern  geschwulstartig! 

IJie  wesentliche  Ursache  der  Tumorbildung  sieht  W  i  1  m  s  also  in 
dem  Beiseiteschieben  und  der  dadurch  veranlaßten  verspäteten  Wuche- 
rung des  Keimes,  d.  h  also  in  einer  Art  Keimausschaltung; 
einer  Ausschaltung  also  aus  dem  Wachstum  des  normalen  Zellverbandes. 
Aber  auch  diese  Theorie  war  nicht  imstande,  das  schrankenlose 
Wachstum  des  Carcinoms  zu  erklären. 

Trotzdem  versuchte  nun  in  Anlehnung  an  (.'ohnheim's  Lehren 

eine  Anzahl  von  Forschern,  die  vorhin  erwähnten  Lücken  auszufüllen 

und  die  Mängel  derselben  zu  beseitigen. 


Hugo  Ribbert's  Theorie. 

Die  Cohnheim'sche  Theorie  hatte  von  selten  der  pathologischen 

Anatomen  teilweise  eine  schroffe  Ablehnung  erhalten,    v.  Zenker 

erklärte   z.   B.    auf  der   Naturforscherversammlung   in   Berlin    1886 

diese  Theorie  in  ihrer  Allgemeinheit  nicht  nur  als  eine  unerwiesene, 

sondern  auch  als  unannehmbar,  besonders  im  Hinblick  auf  die  Carci- 

nome.    Daß  Cohnheim's  Theorie   gerade  in  bezug  auf  die  Genesis 

der  Carcinome  viele   wunde  Punkte   und  Lücken   aufwies,    darüber 

war  auch  Co hn heim  selbst  sich  klar,  und  wie  Weigert  mitteilte, 

ist  schließlich  Wohnheim,  wenn  er  auch  selbst  dies  nicht  öffentlich 

aussprach,    von    seinem    schroffen    Standpunkt    betreffend    die    Ge- 

schwnlstgenesis  zurückgekommen. 

Die  Lücken,  die  die  Colin  he im'sche  Theorie  in  bezug  auf 
^Aetioiogie  des  Krebses  aufwies,  es  handelt  sich   besonders,  wie 


^iner  Keihe  von  Abhandlungen  'J  aiiszufüllen 
"^^'^nn  HlCh  aus  fötalen"  ATischniirungen  Geschwülste  ent\\ickeln; 
so  ist  dies^  nach  K  i  b¥e  rl . "  nur  (Turcli  die  Vorstellung  zu  erklären, 
^g[Nie  Abtrennung  nicht  ganze  Abschnitte  betrifft,  welclie  sämtliche 
^fgWtCttg  des  Orgafies  iii  ty^iischer  Anordnung  enthalten,  sondern 
^^kieinere  Teile ,  vor  au em  e i n z e Ine  Zell eri"  iirir  Zell- 
^Ppp^Tir  RtyB"ert  kommt  zu  dieser  Erklärung  auf  Grund  folgen- 
j^  eperlegungen :  ■) 

*i  a)  Histogenesis  de»  ( 'arcincnns  ( Virchow's  Archiv.  Bd.  135.  S.  4;i8  ff. ) :  b)  MUnchener 
^^'J- Wochenschr.  1894,  S.  H97;  c)  HiHt4)jrenesi8  und  Wachstum  des  ('arcinoins  (Virchow's 
ArchiY,  Bd.  141.  S.  153);  d)  Weitere  Beobachtunjfen  über  die  Histoj^enesiÄ  des  Carcinoms 
;^»tr.-Bl.  f.  pathül.  Anat..  Bei.  5,  S.  6H7  :  e.  Ueber  die  Entstehunj^  der  Geschwülste 
'IJ^tache  med.  Wochenschr.,  1895.  1-4);  fi  Zur  Entstehung  der  GeschwiUste.   (Ibidem 

^•30):  gl  Das  pathologisclie  Wachstum  der  Gewebe.  Bonn  1896:  h)  Ueber  einen  Fall 
y"D  Lungrencarcinom  (Deutsche  med.  Wochenschr.,  1896.  11):  i)  l'eber  das  Endothel 
jD  der  pathol.  Histologie  (Vicrteljahrsschr.  d.  Niiturforsch.  (les.  zu  Zürich  1896); 
*' Über  Rückbildung  an  Zellen  und  Geweben  und  über  die  Entstehung  der  (ieschwülste 

Wiotheca  medica,  1897,  ('.  Heft  9  (cfr.  I.  c.  S.  299):  li  Die  Entstdiun^r  des  Car- 
tiDoniJj  Bonn  1905  ibö^.)  (kurze  Zu-iainnienfassunij:  der  Hibbcrt's«  Ih^u  Anschauungen'. 
*j  (fr.  unter  Anmerk,  Id. 
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verirrten  Keime  nicht  mehr  erforderlich,  so  können  anch  erst  ex- 
tra uterin  abgetrennte  Gewebsteile  zu  Geschwülsten  heranwachsen! 
Daß  zalilreiche  Geschwülste  auf  embryonale  Entwicklun^s- 
stöiiingen  zurückpfefiihit  w^erden  müssen,  ist,  wie  wir  oben  erörteit 
haben,  durch  viele  unzweifelhafte,  gute  Beobachtungen  festgestellt. 

r>ie    Schwierigkeit    aber,    die    sich    aus    der   Cohnheim'schen 
Theorie  für  die  Entstehung  des  (-arcinoms.  besonders  tür  die  Latenz 
der  abgesprengten  embryonalen  Teile,  ergibt,  suchte  Ribbert  durch 
die    Hypothese   zu    beseitigen,    daß    auch   bei   den    extrauterin   ent- 
standenen  Geschwülsten    ein    ähnlicher  Vorgang  sich  abspiele,   wie 
bei    den  aus  embryonaler  Keiraversprengung  entstandenen  Tumoren. 
Ribbert  nahm  an.  daß  auch  noch  bei  den  Erwachsenen  Zellen  und 
Zellengrupp^Up    die    aus    rfem    organischen  "^usammeiihang   getrennt 
tind    ohne  Unterbrechung  ihrer  Ernährung  in  CTnstIge'' Yeim 
vei-setzt  wurden,  die  in   ihnen  schlummernde  Temeli^^ 
zur   ijeitung   Erihgen   und   durch   fortgesetztes  "Wachslüm  eine  Ge- 
grtjAv  als  i;  "erägflggr  Ttonn^n. 

T)aF" aber"  auch  die  Zelleii, der  Erwachsenen,  selbst  wenn 
^)  achstum  der  Organe  beendef  und  durch  die  »Spannung  einer  Ver- 
Äehvuiig  der  Zellen  vorgel>"§Äkt  wird,  nocli  wucheni  Rönnen,  weist 
^^  bhert  an  zwei  Prozessen  —  an  der  Regeneration  und  an  der 
kompensatorischen  Hypertrophie  nach. 

^el  diesen  Proz^§i^^n'"(raiieTr";T^dörfh''(ire  Zellwucherung  nur  so 
'^^ig'e.  bis  der  vorher  entstandene  i)efekt  ausgeglichen  wird  und  das 
C^'^icligewieht  der  Gewebe  wieder  hergestellt  ist. 

Anders  aber  bei  der  (jeschwulstbildung.  Diese  Zellen  sind  los- 
pHssen  vom  organischen  Verbände,  gehorchen  nicht  seinen  (resetzen, 
l^fzielien  nur  die  Nahrung  vom  Mutterboden  und  sind  selbständige 
^^^bilde  geworden,  sie  gleichen,  nach  Ribbert,  parasitären  Lebe- 
J**>^eii,  die  ihren  eigenen  W'achstumsbedingungen  gehorchen  und 
^örc.*h  mechanischen  Druck  die  Nachbarzellen  zerstören. 

Speziell  tür  die  Krebsbildung  handelt  es  sich  nun  um  die  beiden 
Iragren,  ob  man  Anhaltspunkte  dafür  hat,  daß  durch  Absprengung 
epithelialer  Zellen  Carcinome  entstehen  können,  und  ob  wir  uns  vor- 
^^^Hen  und  aus  anatomischen  rntersuchungen  entnehmen  können, 
^^ß  bei  der  Bildung  der  Krebse  Epithelverlagerungen  eine  Rolle 
^PieJen. 

Beide  Fragen  können  nun  nach  Ribbert  bejaht  werden. 
Für  die  Beantwoitung  der  ersten  Frage  führt  Ribbert  zwei 
^^riippen  von  Tatsachen  als  Beweis  an. 

Zunächst  weist  Ribbert  auf  die  Beobachtungen  hin,  nach  denen 
^^  -Anschluß  an  die  Exstirpation  gutartiger,  epithelialer  Tumoren 
^^^"cinome  entstehen. 

Ribbert  weist  auf  eine  Arbeit   von  BfannenstieP)  hin,  in 

M  Zeitschr    f.   GeburtHli.   nud   (iyniik(»loj^ie.   Hd.  28,   Heft  2.     Ich   selbst   hatte 

*'^'*^    in  jUnjfSter  Zeit  (ielesrenheit.   einen   ähnlirhen  Fall   aus  meiner  Praxis  zu  beoh- 

^cutcfTi.   Bei  einer  67  jähri^ren  Frau  wurde  im  1  Dezember  1902  ein  ungeheures  Ovarial- 

•^y^tom  mittelst  Laparatomie   entfernt.     Vor  «ler  Entfernunjr  mußte  der  Tumor  erst 

imuktiert  werden,   dabei   erj^cd»   sich   ein   pfroUer  Teil  des  Inhalts  in  die  Bauchhöhle. 

i^W  M'unde  heilte  per  primani.     ]>as  Befinden  der  Patientin  war  IVa  .Jahre  ein  aus- 

SJ'Z^firhnetes.     Im   Juli    1904    entwickelte    sich    dann    an    dem    versenkten   Stiel    ein 

Carcinom.   das   schnell    Metastasen    im    jjanzen    Abdomen    hervorrief   und    innerhalb 

6^^ochen   zum  Exitus   führte.     Ebenso   sah   ich   vor  8  Jahren    bei   einem   25  Jahre 

alten  Mädchen   nach    der   Exstirpation   einer  Schleimbeutelcyste,    deren   Inhalt    sieh 
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tum    des  Bindegewebes,  das  sieb  subepitbelial  ausbreitet,  und  erst  in\ 
weiterer  Entfernung  sich  allmählich  verliert,  wird  die  Epitheldecke  | 
in   die  Höhe  gehoben,  aber  meist  nicht  als  Ganzes,  sondern  gewöhn- 
lich    so,  daß  die  Papillen   sich  nach  aufwärts  verlängern,  und  daß  l 
demofemäß  auch  die  Epithelleisten  länger  und  gedehnt  werden  und   | 
schließlich  ihre  untersten  Enden  aus  ihrer  Verbindung  abgelöst  werden,  j 
Es   finden,  nach  Ribbert,  genau  parallel  nebeneinander  verlaufende/ 
Wucherungen  im  Bindegewebe  und  Epithel  statt! 

Z)ann  aber,  als  die  Opposition  gegen  seine  Lehre,  wie  wir  bald 
riehen  werden,  immer  mehr  zunahm,  zumal  die  Epithelialtheorie  so 
fest    begründet  zu  sein  schien,  daß  man  nicht  an  ihr  zu  rütteln  wagte, 
warf  Eibbert  die  Frage  auf,  ob,  nachdem  einmal  die  P^pithelzapfen 
tief  im  veränderten  Bindegewebe  .liegen,  ihre  völlige  Trennung  von 
dem  Öberflächenepithel  notwendig  ist,  damit  sie  in  Wucherung  ge- 
raten, oder,  ob  dann  nicht  vielleicht  die  Aufhebung  der  normalen 
Beziehungen  zum  Bindegewebe  allein  ausreicht,  um  eine  Wucherung 
zu  veranlassen!  >^ 

Mit  dieser  Erklärung   modifizierte   also  Kibbert  schon  seine) 
zuerst  aufgestellte  Behauptung  über  die  Art  der  Ei)ithelialabtrennung. 
Er  ging  dann  in  seinem  Lehrbuche  (S.  577)  noch  weiter,  indem 
er  die  Behauptung  aufstellte,  daß  der  gesamte   Epithelkörper,  der 
über   dem    proliferierenden    Bindegewebe    liegt,    durch    dieses    eine 
Lösung  aus  dem  A'erbande  des  Organismus  erfährt.    Durch  die  ein- 
geschobene, neue  Zellschicht  werden  Nerven  und  Gefäße  vollständig 
geändert   oder  beseitigt.     Trotzdem   nun   Kibbert  den  Anhängern 
<ler  Epithelialtheorie  und  des  kontinuierlichen  A\'achstums  schließlich 
seine  Hypothese  mundgerecht  zu  machen  suchte,  bestand  er  doch  auf 
seiner  Lehre,  daß  das  Primäre  bei  der  Krebsbildung  nicht  in  einer 
Veränderung  des  Epithels  bestehe,  sondern  in  einer  Proliferation 
<les  Bindegewebes! 

Cohnheim  hatte  keine  Erklärung  für  die  Art  des  Wachs- 
tums der  abgesprengten  Keime  geben  können,  die  Anhänger  der 
Kpithelialtheorie  nahmen  bekanntlich  ein  Tiefen  wachs  tum  der 
Sichernden  Epidennisepithelien  an,  Kibbert  hingegen  lehrte,  daß 
^as  Carcinom  an  das  normale  Epithel  heranwachse,  das 
Jn  die  carcinomatöse  A\'ucherung  hineinbezogen  werde. 

Anders  konnte  er  ja  das  \Vachstum  auf  Grund  seiner  Theorie, 
'^^i  der  die  Bindegewebswucherung  den  primären  Vorgang  bildete, 
nicht  erklären. 

Ribbert  suchte  seine  Behauptung  von  der  Art  des  Wachstums 
^^s  Carcinoms  durch  Studium  der  Hau])tmasse  des  Tumors  zu  be- 
fänden ;  man  hatte  bisher  bei  der  Histologie  des  Tumors  sein  Haupt- 
^wjrenmerk  auf  die  Kandpartien  gerichtet.  Boll  war,  wie  wir  ge- 
sehen haben  (cfr.  S.  337),  einer  der  ersten,  der  die  Aufmerksamkeit 
ä^f  das  Studium  der  Kandi)artien  einer  Tumorbildung  lenkte. 

Nach  Ribbert  wird,  wie  wir  oben  erörtert  haben,  durch  die 
^  arcinomentwicklung  die  Epidennisdecke  hochgehoben,  beide  Kpithel- 
ärten  lassen  sich  leicht  untersclieideu.  Ein  Tiefenwachstum  der  Epi- 
^Icmis  findet  nach  Kibbert  unter  keinen  Lmständen  statt.  Die  sub- 
^pithelial  proliferierenden  Epithelmassen  können  aber  auch  mit  den 
Epidennisepithelien  in  Verbindung  treten,  dann  sieht  es  so  aus,  als 
ob  die  Epidennisepithelien  in  die  Tiefe  gewuchert  wären ! 

Diese  Art   des  AN'achstums   glaubte  Kibbert  bei   dem  Platten- 
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epithelkrebs  beobachtet  zu  haben;  beim  Schleimhautkrebs  wird  der 
Rand  der  Schleimhaut  an  der  Grenze  des  Carcinoms  durch  eine  sub- 
muköse Entwicklung  des  Tumors  vorgedrängt.  Das  Carcinom  wächst 
aus  sich  heraus  und  nach  aufwärts,  dringt  in  die  Schleim- 
haut vor  und  verdrängt  die  Drüsen,  während  die  Granulationsge- 
schwülste sich  durch  Wucherung  der  angrenzenden  Teile  vermehren ! 

Die  Art  des  Wachstums  kann  man  nun  natürlich  am  besten  bei 
den  ersten  Anfängen  der  Carcinombildung  beobachten,  doch  sind 
derartige  Untersuchungen  naturgemäß  mit  großen  Schwierigkeiten 
verknüpft,  da  man  ja  äußerst  selten  Gelegenheit  hat  ein  Carcinom 
im  allerersten  Beginn  zu  beobachten. 

Bibbert  hatte  nun  die  Gelegenheit,  ein  beginnendes  Schleim- 
hautcarcinom  des  Magens  im  allerersten  Stadium  zu  untersuchen  V)  und 
fand  dabei  folgende  histologische  Veränderungen: 

Zunächst  konstatierte  er  eine  primäre  Schleimhautverdickung 
oberhalb  der  Musculari;^  mucosae,  dann  beobachtete  er  eine  unregel- 
mäßige Zerlegung  der  Drüsen  in  größere  und  kleinere  Teile ,  in 
Gruppen  von  Epithelien,  die  aus  ihrem  Zusammenhange  getrennt  in 
das  Bindegewebe  metastasiert  wurden  durch  Vordringen  des  proli- 
ferierenden Bindegewebes. 

In  der  Tiefe  wachsen  die  Epithelien  nun  nach  ihrem  Typus 
weiter,  die  der  äußeren  Haut  unter  Alveolenbildung  mit  zentraler 
Verhornung,  die  der  Schleimhaut  drüsenähnlich. 

Da  nun  zu  der  letzteren  Wachstumsart  Zeit  gehört,  so  findet 
man,  nach  ßibbert,  diese  drüsenähnlichen  Bildungen  nur  in  den 
älteren  Krebsteilen  und  nicht  an  den  Kandpartien.  Die  älteren 
Teile  des  Tumors  liegen  nun  der  Schleimhaut  am  nächsten  und 
können  oft  bis  dicht  an  die  noch  erhaltenen  Drüsenteile  heran- 
reichen, infolgedessen  macht  es  oft  den  Eindruck,  als  sei  der  Tumor 
durch  ein  direktes  Tiefenwachstum  der  letzteren  entstanden. 

Bisher  hatten  wir  hauptsächlich  die  histogenetische  Seite  der 
Ribberf sehen  Theorie  erörtert! 

Nun  aber  mußte  Ribbert  auch  zu  der  eigentlichen  A  e  t  i  o  1  o  g  i  e 
der  Carcinom  biiaiihg,  an  der  bisher  fast  alle  Theorien  gescheitert 
waren,  Stellung  nehmen!  Die  Lücke  in  der  Cohnh  eim'schen  Theorie, 
weshalb  die  embryonal  verlagerten  Keime  so  lange  latentl.Mfiitüu. 
hat_Ri^>b-ert  durch  die  Hypothese  ausgefüllt,  daß  auchJextrautedn 
verlatrerte  Keime  zu  Tumorbildung  Veranlassung  geben  können,  aber 
linf  dfeser  Hypothese  war  noch  nicht  die  eigentliche  TfsacTi^"'der 
plötzlichen,  unbegrenzten  A\^uchenmg  erklärt,  ebensowenig  die  Tat- 
sache, weshalb  nicht  jede  Verlagerung  von  Keimen  zu„Ge§cln\'ulst- 
bildiing  führt;  denn  abgesprengte  Knorpelinseln  im  Knochen,  Neben - 
nierenabschnitte'  an  ~der"~Xrere  geben  nicht  immer' Veranlassung  z'u 
einer"  Tumorbildung. 

Xiiii  hätte  Ifibb er t,  wie  wir  schon  vorhin  erörtert  haben,  zur 
p]rklärung  dieser  Probleme  darauf  aufmerksam  gemacht,  daß  normal 
die  Zellen  im  A>rbande  unter  einer  Spannung  stehen  und  den  Ge- 
jsetzen  des  Organismus  gehorchen. 

Wird  diese  Spannung  beseitigt  (durch  Zerreißung  etc.),  dann  tritt 
die  bis  daliin  schlummernde  Wachstuniskraft  wieder  in  Erscheinung:. 
Die  Aufhebunir   der   Uewebsspaniiung  h'jst   eine   Zellwucherung    aus. 

\  Zeütr.-Bl.  f.  alli,^  ratliol.  iiud  puthol.  Anatomie.  18iU.  Bd.  5  (Nr.  lOi. 
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Aber  diese  Aetiolope  genügt  uocli  nicht  zur  KrUllininr  der  nnhr 
grenzten  KreDswucneriing^jjjid -I^ib b  er t  glaubte  nun,  älinlicli  wie 
('uh-nlieiiu,  iiFHeFÄrt  der  E  r  n  ä  li  r  u  n  g  .der  abgesprengten  Zellen 
eln^  Urf^aöhe-  iur  diese  merRwurdige  Wucherung  zu  erblicken^^^  T^ift^b 
rri^.  eine  duicll  ijln  Ti^äuniaTTe^t^igefiOirte^  reichlichere  J!rnährjiJJS 
iTlyl^^rtimle  und  GefaßnenbilirungT  einen  embiyonal  "  abgesprengten 
Keim,  dann  tntt  eine  lebhafte  vyucTJQrung^ desseibea  ein. 

A  ucli  die '  Gewe Dsiii ässe  Tsl"  von  Wichtigkeit.  Je  weniger  sie  ein 
in  sich  geschlossenes  Ganzes  darstellt,  desto  eher  findet  eine  Prolife- 
ration statt.  Rhabdomyome  des  Urogenitaltractus ,  abgesprengte 
Mnskelelemente  vermehren  sich  langsam,  aber  dauernd. 

Von  der  größten  Bedeutung  für  die  Wucherung  ist  aber,  nach 
Ribbert,  die  Adaptierung  der  abgesprengten  Zellen  an  ihre  Um- 
gebung, wodurch  eine  bessere  Ernährung  derselben  herbeigeführt  wird. 
Durch  diese  Adaptierung  der  Zellen  findet  gleichzeitig,  nach 
Bibbert,  eine  Entdifferenzierung  derselben  statt;  durch  die 
Keduktiou  der  Spezifizität  erlangen  die  Zellen  eine  größere  Ver- 
mehrungsfähigkeit, aber  Ribbert  erklärt  ausdrücklich,  daß  er  mit 
dieser  Deutung  Hansemann's  Theorie M  von  der  Anaplasie  der 
Zellen  nicht  anerkenne;  denn  durch  die  Anaplasie  allein  werden  die 
Zellen  noch  nicht  maligner  Natur. 

Adaptieren  sich  die  abgesprengten  Zellen  nicht,  dann  gehen  sie 
zugrunde. 

Während  Ribbert  zueilst  behauptete.-)  daß  jegliche  Vgiilagerung 
der  EpitTielieh  aus  irrfeni'  Terbäiide  Ursache 'zu  "emem  Carciuom 
werJeii"  kann,  schraflivtp  er  sptlterhin*)  die  Hypothese  soweit  ein^ 
^<ttt  die  Epiihelien  lii"  etlfzündlich  verändertes  Bindeg^e- 
w  e  b  e  ( wegen"  der  besseren  Ernährung)  verlagert  wer  Jen  müssen, 
Wenn  sie  \eraniassung  zur"  Cämndmbilcliing  frebeii  sollen,  aber  3fe 
Hauptsache  Mgibf  füFRibbert  istets  die  LoslOsung  der' Epjflielien 
atiK  dem  urganl^ch^P"  Verbände,  denn  einfach  abgesprengte  EpitlTeTien 
te  Biiidepevv^b^,  Al^  iTmonnTtley  Bindegetvebe  verlagert  werden^ 
wickeln  sicE'zu  'Cysten.  Adenomen  etc.,  aber  nicht  zu  Carcinomen! 
"  Die  Entzündung  des  Bindegewebes  ist  also,  näclfKibbert^ 
<las  Primäre  bei  der  Carcinombildung.  Ein  jeder  Reiz,  der  das 
Bindegewebe  trifft,  ruft  eine  Wucherung  desselben  hervor,*)  durch 
^^e  findet  eine  Trennung  der  Zellen  aus  dem  normalen  Verbände^ 
^d  somit  eine  Entspannung  statt. 

Eine  derartige  Bindegewebswucherung  ruft  z.  B.  auch  der  Tu- 
'»^kelbazillus  hervor!  Die  alte  R o k i t a n s k y'sche  Lehre,  daß  Tuber- 
hilose  und  Carcinom  sich  gegenseitig  ausschließen,"^)  wurde  durch 
^'icle  einwandsfreie  Beobachtungen  widerlegt.*) 

Ribbert  glaubte  gerade  in  dem  Zusammentreffen  von 
tuberkulöse  und  Carcinom  eine  Stütze  für  seine  Theorie  zu 
^Qden.  Eine  durch  den  Tuberkelbazillus  hervorgerufene  entzündliche 
Kndegewebswucherung  wirkt  nun  derartig,  daß  die  Papillen  und  inter- 

')  Wir  kommen  spätf^rhin  noch  anf  diese  Kraj^e  zun\ckl 

*)  Zentr.-Bl.  f.  aU^.  Patholojrje  etc.  1894. 

')  Bibliothec.  med.,  18i)7. 

*)  Das  pathol.  WacliHtuni.     Boun  IHW. 

*i  (fr.  .s.  las. 

•)  Wir  kommen  auf  das  Verhilltnis  der  Tuherkulose  zum  Carcinom  noch  au 
einer  anderen  SteUe  im  Zusammenhanj^e  zurück. 
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glandulären  Septa  zuerst  verlängert  werden,  die  Epithelien  vermehren 
sich  und  bilden  längere  Leisten.  Also,  zuerst  findet  bei  der  Carcinom- 
bildung  ein  gemeinsames  Wachstum  der  Epithelien  und  des  Binde- 
gewebes statt,  dann  ^oichert  das  Bindegewebe  in  die  Epithelien  hinein 
und  schnürt  sie  ab.  Ribbert  hielt  die  Tuberkulose  sogar  für  ein  aus- 
lösendes Moment  der  Carcinombildung.^)  Als  charakteristisch  für  die 
Tuberkulose  hielt  er  hauptsächlich  den  Befund  von  Riesenzellen, 
die  er  nicht  als  Fremdkörperriesenzellen  ansah,  sondern  als  spezifische 
Bestandteile  der  tuberkulösen  Aftektion.  Die  von  anderen  Autoren 
behauptete  biologische  Veränderung  der  Epithelzellen,  die  uns  bald 
beschäftigen  soll,  hielt  Ribbert  für  einen  Vorgang  sekundärer  Natur. 


y 


Die  Anhänger  und  Gegner  der  Ribbert'schen  Theorie. 

Die  vier  Streitpunkte.  Das  Verhältnis  des  Bindegewebes  zum 
Epithel.  Die  Alveolenlehre  und  ihre  Beziehungen  zur  Bibbert- 
8chen  Theorie.  Untersuchungen  fiber  den  histologischen  Beginn 
des  Krebses.  Das  Plattenmodellverfahren.  Die  Verteidigung  der 
Bibbert'schen  Theorie  durch  Borst.  Die  Bedeutung  der  Biesen- 
zellen.   Borst's  und  Bindfleisch's  ätiologische  Theorien. 

Zunächst  müssen  wir  bemerken,  daß  schon  vor  Ribbert,  Carl 
Friedländer-)  bei  der  Untersuchung  von  Lungen  mit  chronischer 
Pneumonie  Abschntirungen  des  Epithels  durch  AVuchenmg  des  Binde- 
gewebes und  die  Bildung  epithelialer  Schläuche  und  Kolben  be- 
obachtet hat.  Aber  Friedländer  hielt  diese  Prozesse  nicht  für 
krebsiger  Natur;  denn  diese  Epithelabschnürungen  fanden  sich  nur 
an  den  Bronchialästen  höherer  Ordnung:,  in  denen  die  Knorpel  fast 
ganz  fehlten,  nie  im  Hauptbronchus.  Öas  Carcinom  aber  verbreitet 
sich  vom  Hauptbronchus  nach  den  feineren  Alveolen!  Es  handelt 
sich  hier  also  um  einen  derjenigen  Fälle,  wo  atypische  Epithel- 
wucherungen nachgewiesen  werden  konnten,  die  nicht  krebsiger  Natur 
waren.  Wir  müssen  uns  an  dieser  Stelle  noch  einmal  ins  Gedächtnis 
zurückrufen,  daß,  nach  Tliiersch  und  Waldeyer,  das  Carcinom 
durch  eine  atyi)ische  destruierende  Wucherung  epithelialer  Zellen 
entsteht,  welche  gleichsam  als  ParenchMuzellen  in  größeren  und 
kleineren  Haufen,  Nestern  und  Strängen  in  einem  entzündlich  gereizten, 
weichen,  zellen-  und  gefäßreichen  bindegewebigen  Stroma  liegen.  Die 
gesetzmäßige  Harmonie  der  Gewebe  wird  zerstört.  Das  zellenreiche, 
nachgiebige  bindegewebige  (jranulationsgewebe  befindet  sich  be- 
sonders auch  im  Bereiche  der  peripheren  Wachstumszone  des  Carci- 
noms.  so  daß  das  Vordringen  der  in  lebhafter  AVucherung  begriffenen 
Epithelien  in  das  granulierende  Bindegewebe  erleichtert  ^ird. 

Nur  die  sel])ständige,  diskontinuierliche  atypische  Epithelwuche- 
rung,  die  destruierende  und  unaufhaltsame  Wucherung  eines  vom 
Mutterboden  losgelösten  versprengten  Epithels  —  einer  Epithelmet^istase 
—  ist  das  lokale  Kriterium  des  Carcinoms! 


*)  Müncheiier  med.  Wochenschr.»  1894,  Nr.  17.  (Bibbert  beruft  sich  auf  Nägeli 
(Virchow's  Archiv,  Bd.  148),  der  iiAChgewieBea  hatte,  daß  der  Tnberkelbazülns  eine 
Bindegewebswucherung  hervor»* 

*)  Experimentaliifit^  t  Lsni^eiischwiiid- 

«ucht  (Virchow's  / 
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Diese  Thiersch-Waldeyer'sche  Lehre  hatte  nun  durch  die 
Untersuchungen  Friedländer's  eine  Einschränkung  erfahren,  durch 
den  Beweis,  daß  man  nicht  jede  atypische  Epithelwucherung  als 
Carcinom  ansehen  könne.     Allerdings  hatte  man  bisher  die  Frage 


LMM 

__  _  äxhe 

"er  TieTe  gferlCfiteC.wgfe. 

die  Rib herrsche  Theorie  jedoch  wurde  dem  Bindegewebe 
die  Hauptrolle  zugeteilt,  während  die  Veränderung  des  Epithels  nur 
sekundärer  Natur  wäre,  und  durch  die  Lehre,  daß  das  Carcinom  aus 
sich  herauswachse,  d.  h.  aus  der  Tiefe  nach  der  Oberfläche, 
WTu-de  die  Thiersch-Waldeyer'sche  Theorie  umgestoßen. 

Die  Ribbert'sche  Lehre  gab  zu  heftigen  Polemiken  Yeran- 

lassitUgT 

"     Dabei  handelte  es  sich  also  um  die  Aufklärung  folgender  Punkte : 

1.  Findet   bei   der   Carcinombildung   zuerst   eine   epitheliale 
oder  subepitheliale  Wuchening  statt? 

2.  Findet  beim  Carcinom  ein  Tiefen-  oder  Höhenwachstum  statt? 

3.  Wächst  das  Carcinom  aus  sich  heraus  oder  durch  Trans- 
formation der  angrenzenden  Gewebe  und  endlich 

4.  entwickelt    sich    das    Carcinom    unizentrisch    oder    pluri- 
zentrisch  ? 

Wir  sehen.  A\ie  das  ganze  Krebsproblem  wiedenim  von  patho- 
logisch-anatomischer Seite  auf  den  histogenetischen  Standpunkt  ge- 
stellt \\^rde,  und  wie  die  Forschung  nach  der  eigentlichen  Aetiologie 
^eder  in  den  Hintergrund  gedrängt  wurde.  Jedenfalls  handelt  es 
sich  nun  darum,  zunächst  diese  vier  strittigen  Punkte  klarzulegen,  und 
die  Ansichten  und  Beweise  der  einzelnen  Autoren  kritisch  zu  sichten, 
QM  festzustellen,  ob  Ribbert's  oder  Waldeyers  Lehren  die  rich- 
tigen sind. 

Für  Ribbert  trat  zunächst  Pf annenstieP)  ein,  der,  wie  wir 
oben  erwähnt  haben  (cfr.  S.  379),  im  Anschluß  an  eine  Exstirpation 
?^it:artiger  Tumoren  infolge  von  Verlagening  von  Epithel  Carcinome 
^^s  der  Operationsnarbe  hat  entstehen  sehen. 

Ribberfs  Ansichten   wurden   dann  durch  zwei  Arbeiten   aus 
^^Txx  Züricher  pathologischen  Institut  bestätigt.    Mark  walder*) 
^i^d  Bachmann*)   gelangten  zu  dem  Schluß,  daß   das  Wachstum 
^^f  Mammacarcinome  nicht,  wie  W  a  1  d  e  y  e  r  und  seine  Anhänger  an- 
PJ^nommen  hatten,  auf  einer  konsekutiven  Umwandlung  von  Drüsen- 
^pithel  in  Carcinomepithel  an  der  Randpaitie  der  Geschwulst  beruhe, 
sondern  in  einem  unbeschränkten  Auswachsen  des  Krebsepithels  vom 
^^He  der  Entstehung  aus.     Die  Verbreitung  der  Krebsstränge  ge- 
sc^hieht  nach  diesen  Autoren  auf  dem  Wege  der  Lymphbahnen.    Die 
inv  Bereich   des  Krebsgewebes   sich    befindenden   normalen  Drüsen- 
Wäschen  werden  durch   das   heranwachsende,   neugebildete  Gewebe 
verdrängt,  sie  atrophieren  und  gehen  schließlich  zuginnide. 

')  Zeitschr.  f.  Geburtshilfe,  Bd.  28,  Heft  2. 

*j  Ueber    die    Entstehung    und    das    Wachstum    des    Mammaoarcinoms.     I.-D. 
Zürich  1895. 

*)  Dag  Wachstum  des  Strumacarcinoms.    I.-D.     Zürich  1897. 
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und  die  noch  immer  eine  Zukunft  und  Berechtigung  hätte,  bekämpft 
Borrmann,  soweit  sie  das  Waclistum  des  Krebses  betrifft. 

Cohnheim  vertrat  wie  wir  gesehen  hab^n.  am  An?^f>hRiiiinfr. 


Bit '3er  'Epitietialtheorie  in  Einklang 

►ringen,  hatte  Cohnheim  bekanntlich  gelehrt^  daß  zuerst  die  Zell- 
schlänche  des  schon  embryonal  angelegten  Adenoms  vorhanden  sind^ 
aus  denen  dann  erst  das  Carcmom  sich  entwickelt,  Diese  Zellschläuche 
stehen  von  vornherein  mit  den  normalen  Drüsenschläuchen  und  Acinis 
in  Verbindung.  Die  Krebszüge  gehen,  nach  Cohnheim,  kontinuierlich 
in  die  Drüsen  über,  und  das  ('arcinom  wachse  am  Rande  immer 
wieder  von  neuem! 

Borrmann  sieht  die  ganze  Theorie  von  den  präexisti^r^j^den 


bsttäuschung  unterworfen  gewesen  sei. 

"^ffig  solcheTfäflSfbrmation  von  normalem  Gewebe  in  Krebs- 
gewebt  JUjjM  atatthnde,  KonnTe  l5or.r  mann  SQSekT  l[5x^seiliaJElEä- 
parate  nachweisen.  Die  Tumorzellen  wachsen  z.  B.  in  den  Gefäßen 
und  saltkanäien  an  der  Wana,  wahrenST  das  EncTotKeTTfer  KanSIe 
darunter  Ott  ganz  erhalten  ist.  TTurcE^giese  Art  des^^wiSEs- 
tmns  wird  auch  die  Köhrenlorm  erklärlich,  deren  Deutung  bisher  un- 

^tfinnygr 

'  SCTsehr  Borrmann  in  allen  strittigen  Punkten  Ribbert's 
Lehre  zu  verteidigen  und  zu  stützen  sich  bemühte,  in  bezug  auf  die 
Rolle,  die  das  Bindegewebe  bei  der  Genese  des  Carcinoms  spielt, 
tonnte  erRibbert  nicht  ganz  zustimmen.  Während  Ribb er t  dem 
Bindegewebe  eine  aktive  Tätigkeit  zuschreibt,  glaubt  Borrmann 
diese  Rolle  den  Epithelien  zuschreiben  zu  müssen,  das  Bindegewebe 
Ware  nur  passiv  mitbeteiligt  es  kann  aber  mitbesiimmend  sein  lur 
üie  Morphologie  des  Krebses.  Nicht  die  Epithelien  als  solche,  son- 
dern der  Wachstumsmodus  ist  für  die  Moi*phologie  des  Krebses  maß- 
gebend. 

In    einer    «p«tfir^^    Arl^Pit    legte  Borrmann    aber  doch  auch 
dem  BindegewetJe  eine   wichtige  Rolle  bei.    Denn  niemals  entsteht, 
nach  Borrmann,  ein  Carcinom  auf  unverändertem  Sinflegew^ebigem 
boden,  immer   iand   er  einerseits  eine  kollägeue  Degeneration  des 
Cuti^ewebes,  andererseits  eine  besonders  um  die  Epitheleinsenkungen, 
die  Talgdrüsen  und  namentlich  deren  Ausführungsgänge  lokalisierte 
Entzündung  des  subepithelialen  Gewebes.    Immer  geht  der  Krebs- 
entwicklung eine  Erhebung  der  Überfläche  vorher,   die   durch   den 
Entzündungsprozeß  bedingt  ist  und  dadurch  bewiesen  werden  kann, 
daß  sich  eine  deutliche  Erhebung  des  Hautniveaus  über  einer  durch 
die  Schweißdrüsenreihe  gezogen  gedachten  Linie  zeigt.  \) 

ßibbert's  Lehre,  daß  das  Carcinom  aus  sich  herauswachse, 
'»at  auch  eine  Unterstützung  durch  die  jüngsten  Forschungen  von 
Feinberg  und  Armand  erfahren. 

')  Zeitschr.  f.  Krebsforsch..  Bd.  2,  lieft  1  und  2.  Bornnann  zieht  als  erster 
Aotor  zum  Beweis  hierfür  das  Verhalten  der  elastischen  Fasern  an.  Die  Orcein- 
lärbung  derselben  ergibt,  dali  die  Haiiterhehungen  immer  durch  vorhergehende  pri- 
JJ*fe  Verlänffening  der  Papillen  und  interpapillaren  Zapfen,  sowie  auch  durch  die 
»erdickTuig  des  Oberflächenepithels  bedingt  wird. 
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ein  aktives,  geschlossenes  und  kontinuierliches  Einwachsen  der  Keim- 
scbielit  der  Epidermis  in  das  darunter  gelegene  Bindegewebe  vor- 
komint,  wenn  auch  zugegeben  werden  darf,  daß  infolge  starker  ent- 
zaiidlicher  Bindegewebswucherungen  nicht  selten  Epithelien  abgeschnürt 
uad.    Terlagert  werden  und  für  sich  selbständig  weiter  w^achsen. 

Die  Initiative  bei  dem  ganzen  Prozeß  liegt,  nach  Borst, 
aber   wohl  sicher  auf  selten  des  Epithels! 

Die  vorhandene  Bindegewebswucherung  kann  die  Wucherungs- 
voriaränge  des  Epithels  komplizierter  gestalten,  ohne  daß  sie  aber 
wahrscheinlich  eine  direkte  ursächliche  Bedeutung  für  das  Zustande- 
kommen der  Epithelwucherung  überhaupt  hätte. 

Hingegen  bestätigt  auch  Borst   die  Ribbert'schen   Befunde, 
daß  das  Wachstum  des  Krebses  nicht  durch  Umwandlung  der  Nach- 
ta.rjQrewebe  in  Krebsmassen  stattfindet,  sondern  daß  der  Tumor  aü» 
si  ch  herausw^achse ;  denn  sonst  müßten  ja  die  Carcinomgeschwüre  sich 
laelir  und  mehr  in  die  Fläche  verbreiten,  was  nicht  der  Fall  ist. 
Der  Tumor  wächst  durch  Teilung  und  Vermehrung  seiner  Parenchym- 
zellen  und  durch  aktives  Vorwärtsdringen  und  passives  Verschleppt- 
werden der  letzteren  in  die  Umgebung  und  nach  entfernter  gelegenen 
Körperteilen !  ^) 

Die  ganze  Frage  über  die  Entstehung  des  Krebses  wurde  A\ieder- 
»m  foif  (ifin  pathojogisch^n  Aiiat()men  auf  dftis;  nistoiogiscne  üebiet 
,^~  ^,,  .  1^  4  .  iI5gie  spielte  in  dem  nunmenr  sicri^^t- 
^t^^ynena^P  ><r.rpiTP  K^^pe  Kolle  mehr.  Sie  ' G'ejhllfi^  platzl^  scharf 
^^tfeinander.  seitdem  R i bbert  die  alte  von  W aT(l e y er,  Thiers c h 
"-  a.  begründete  Lehre  von  der  Art  dW*'WachstuflIS"Tim2rttStoiren  ge- 
^'St^Thatte. 

Virchow  hatte  gelehrt,  ^)  daß  das  Wachstum  des  Kr.etosi^s^mcht 
^ori  Innen  heraus  stattfinde,  sondern  daß  akzessorische  Knoten  ent- 

^n,  weicne  sicft  nuF'^^eihnffuttja-Bbaen  nachträglicli "  veremigen. 
_  "akzessorische  Knoten  unterscheidet  sich  von  dem  dissenfiinierten 
Jljgcl metastatischen.  nach  V ircTiö wniu£3JiirgIi  Jfejrenngere Entfernung 
Yör»  Fnmärh^ 


Die  SkalaTder  Bösartigkeit   hängt.  jiach_V|.rjp.UQW»-. davon  ab^ 
<^t>      elne^lieschwulst   mehr   akTessorische    o^er   me.ta§tatig(dl£LJifirdß. 


Virchow*)  glaubte  also,  daß  das  Carcinom  aus  einer  größeren 
^J^rnme  von  miliaren,  oder  größeren  Einzel herden  sich  aufbaue,  und 
dicise  Ansicht  war  bisher  die  allein  maßgebende  gewesen. 

Kibbert's  Lehre  von  der  unizen  tri  sehen  Entstehung  des 
^^^€ibses,  von  der  aktiven  Holle,  die  das  Bindegewebe  in  der  Aetiologie 
<*^^  Krebses  spiele  —  allerdings  nicht  in  dem  V  i  r  c  h  o  w^'schen  Sinn, 
da.ß  aus  dem  Bindegewebe  Ki)ithelzellen  sich  bilden  —  hatte  bei  den 
•^^hängem  der  Epithelialtheorie  einen  Sturm  von  Opposition  erregt. 

Einer  der  schärfsten  (legner  der  Ribbert'schen  Theorie  war 
^^-     Haus  er.     Schon    in   seiner  Monograi)hie :   Das   Zjiinderepithel- 

]}  Noch  in  jünjä^Hter  Zeit  verteidijj^c  Kibbert  s«'ine  Anschammj^.  daU  der  Krebn 
&^«  sich  herauswächst,  und  dali  die  bidlo^jische  Veränderung?  des  Kpithels  erst  ein 
^Kundärer  Vorgang  sei.  (Ct'r.  H.  Kibbert:  Teber  den  l*a^etkrebs:  Deutsclie  med. 
Wochenschrift,  IbOö,  Nr.  81. 

*)  Cellularpathologie,  1858.  S    40,'). 

'j  ('fr.  auch  Virchow's  Archiv,  Bd.  111,  p.  21. 
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deren  Anwesenheit  bisher  jeder  Forscher  bestätigt  hatte,  mitten  in 
das  Bindegewebe  hinein,  wenn  man  bisher  ein  von  der  Oberfläche 
ausgehendes  kontinuierliches  Tiefen  Wachstum  als  die  allein  richtige 
Wachstumsart  annahm? 

Die  Virchow'sche  Lehre  widersprach  also  anscheinend  der 
Theorie  von  dem  Tiefenwachstum  des  Krebses  und  war  sehr  geeignet, 
die  Ribberfsche  Theorie  zu  stützen.  ADein  schon  Thiersch*) 
war  der  Ansicht,  daß  der  Abschluß  dieser  Alveolen  nur  ein  schein- 
barer wäre. 

Auch  H  a  u  s  e  r  *)  erklärte,  daß  die  V  i  r  c  h  o  w'sche  Ansicht  nicht 
richtig  ist.  Die  epithelialen  Wucherungen  liegen  nicht  in  allseitig 
abgeschlossenen  Hohlräumen,  sondern  vielmehr  in  einem  das  ganze 
Gewebe  durchsetzenden,  anastomosierenden  Kanalsystem,  welches  zum 
Teil  durch  die  normalen  Lymphbahnen,  oder  durch  die  Bindegewebs- 
spalträume  präformiert  ist,  zum  Teil  durch  die  das  Bindegewebe  aus- 
einanderdrängenden Krebskörper  erst  neu  gebildet  wird. 

Die  Alveolen  sind,  nach  Haus  er,  nichts  als  der  Ausdruck  von 
optischen  Durchschnitten  durch  die  einzelnen  Verzweigungen 
dieses  Kanalsystems  bzw.  der  sie  ausfüllenden  epithelialen  Wucherung. 

„Die  sämtlichen  das  Gewebe  durchsetzenden  Wucherungen  bilden, 
nach  Hauser,  ein  reich  verzweigtes  vielfach  anastomosierendes  und 
mit  zahlreichen  blind  endigenden  Ausläufern  versehenes,  aus  lumen- 
haltigen  Epithelschläuchen  bestehendes  Netzwerk  bzw.  Kanalsystem, 
welches  mit  den  entarteten  Drüsen  in  kontinuierlichem  Zusammen- 
hange steht  und  daher  bei  nicht  ulcerierten  Krebsen  nach  der  Schleim- 
hautoberfläche ebenso  viele  Ausführungsgänge  besitzt,  als  die  Anzahl 
noch  erhaltener  entarteter  Drüsen  beträgt,  von  welchen  die  ganze 
krebsige  A\'ucherung  ihren  Ursprung  genommen  hat.^ 

In  diesem  unwiderleglich  nachgewiesenen  kontinuierlichen  Zu- 
sammenhang der  epithelialen  Wucherungen  mit  den  Schleimhautdrüsen 
erblickt  Hans  er  den  stringentesten  Beweis  für  den  epithelialen 
Ursprung  und  das  Tiefen  wachs  tum  des  Krebses! 

I)ie  im  Bindegewebe  vorgefundenen  isolierten  Krebskörper  können, 
nach  Haus  er,  nur  auf  metastatischem  AVege  dahin  gekommen 
sein;  denn  sie  sind  stets  scharf  gegen  das  umgebende  Bindegewebe 
abgegrenzt. 

Noch  lieute  ist  man  sich  nicht  darüber  einig,  was  man  eigent- 
licli  unter  einer  Alveole  verstellt,  und  unter  welchen  Einflüssen  die- 
selbe sicli  bildet.  Klebs^)  hält  an  der  Alveole  im  V  i  r  c  h  o  w'schen 
Sinn,  also  an  dem  diskontinuierlichen  Wachstum  des  Epithels  fest. 
Histologisch  beginnt  das  Carcinom  erst  mit  einer  Metastase  der 
Epithelien! 

\Me  wir  gesehen  haben,  spielten  die  Epithelmetastasen  (Ab- 
sprengung)  in  der  Kibbert'schen  Theorie  zuerst  eine  große  Rolle, 
späterhin  gab  Kibbert  allerdings  einen  Zusammenhang  mit  dem 
alten  Epithel  zu,  aber  nur  in  der  Art,  daß  die  subepithelialen  Krebs- 
alveoieii  und  Stränge,  welche  sich  bereits  in  der  Tiefe  des  Gewebes 
verbreitet  haben,  sidi  mit  den  Leisten  der  normalen  Epithelien  so  ver- 
einigfen,  daß  es  den  Anschein  erweckt,  als  sei  von  ihnen  ein  Tiefen- 


»)  l)er  Kpithelialkrebs.  S.  a\ 

')  lUis  /vliiiderepithelcarcinom  etc..  i^.  i>i>. 

^)  Allireni.  rathuluirie.  188i).  S.  75. 
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ws^chstom  ausgegangen.  Die  Autoren,  die  ein  Tiefenwachstum  ver- 
teidigten, fassen  diesen  Prozeß  aber  in  einem  falschen  Sinne  auf. 
R  i  bbert  wollte  bei  einem  Recturacarcinom  direkt  beobachtet  haben, 
isL£  die  gewucherten  Zylinderepithelschläuche  von  unten  herauf  die 
bedeckende  Epidermis  der  Analhaut  zerstörten. 

In  jüngster  Zeit  konnte  auch  Walter  Petersen^)  mittelst 
dex-  plastischen  Kekonstniktion  nach  dem  Born'schen  Plattenver- 
fa.l:Bjen  *)  den  Zusammenhang  mit  dem  Oberflächenepithel  nachweisen. 

Orth*)  hält  zum  Begriff  „Alveole*"  die  Abgeschlossenheit  nicht 
fax*  notwendig,  während  Unna^)  die  Alveole  als  abgeschlossenen  Hohl- 
fÄXim  charakterisiert. 

Die  alveoläre  Struktur  des  Krebes  stammt,  nach  diesem  Autor, 
aiX55  der  Zeit  der  Zupf-  und  der  Pinselpräparate,  während  man  bei 
dei-  jetzigen  Präpariermethode  (Serienschnitte!)  Alveolen,  d.  h.,  ab- 
get^rennte  isolierte  Krebsnester,  als  (4rundtypus  der  Geschwulst  sehr 
selten  findet. 

Petersen  unterscheidet  Carcinome  mit  kontinuierlichem  Wachs- 
tum, die  er  als  retikuläre  Carcinome  bezeichnet,  aber  auch  solche  mit 
atisgesprochen  alveolärem  Typus,  bei  denen  ein  ungleichmäßiges,  von 
vielen  zerstreuten  Punkten  der  Neubildung  ausgehendes  Wachstum 
stattfindet 

Den  Begriff  Alveole  faßt  Petersen  im  alten  Sinn  als  eine  ab- 
geschlossene Bindegewebslücke  auf 

Die  Alveolenbildung  konnte  also  weder  für  noch  ^egen  die 
Ri  bbert'sche  Theorie  verwertet  werden. 

Haus  er  wurde  in  der  Bekämpfung  der  Kibberfschen  Lehren 
von  einer  großen  Zahl  von  Forschern  unterstützt. 

Während  Haus  er  sich  aber  hauptsächlich  auf  frühere  Studien 
stützte,  waren  andere  Forscher  in  der  Lage,  auf  Grund  neuer  Unter- 
suchungen gegen  Ri bbert  aufzutreten. 

Neben  Hauser  war  einer  der  heftigsten  Gegner  der  Ribbert- 
schen  Theorie  A.  Notthaft.«^)  Ribbert  hatte  als  Beweis  für  die 
'^bschnürung  der  Epithelieu  aus  dem  normalen  Muttergewebe  an- 
geführt die  Gegenwart  einer  jungen  Proliferationsschicht  im  Binde- 
g^yrebe  unterhalb  des  Epithels  bei  ganz  jungen  C'arcinomen  und  Ein- 
dringen dieser  Schicht  zwischen  die  einzelnen  Epithelieu. 

Nach  Notthaft  fehlt  nun  bei  vielen  Carcinomen  diese  Wuche- 
^^iig  des  Bindegewebes. 

In  der  Bindegewebswuchenuig  glaubte  Notthaft,  ebenso  wie 
^^ele  andere  Autoren  eher  eine  Schutzvorrichtung  des  Körpers 
l^^en  den  eindringenden  Feind,  als  einen  primären  aktiven 
^^i'gang  zu  erblicken,  der  zum  Beginn  der  Krebsbildung  führe. 


»)  Beiträsre  zur  klin.  Chinirjjrie,  Bd.  82.  1902,  S.  048—654  und  Bd.  84,  S.  682—702. 

.  *)Böhm-Oppel:   Tarfchenbuch  der  niikroskopischen  Technik.    Da»  Verfahren 

^^st^ht  in  Anfertigung;  von  SerienHchnitten  des  Tumors,  Aufzeichnung  aller  epithelialen 

^''^niente  bei  einer  bestimmten  VeriirröUerunn:,  Aufklebung  auf  Wachstafeln,  die  dann 

ausgeschnitten  werden;   dabei  müssen  solche  Kpitht'lhaufen,   welche  zunächst  keinen 

^^sammenhang   mit   den   übrigen    zeigen,    durch    ]>rovisorische   Wachsbrücken   fest- 

^balten  werden,  dann  lindet  eine  Zusammensetzung  der  Wachstafeln  der  Reihe  nach 

*^^tt.    Die  Dicke  der  Modelle  mulj  der  Vergrößerung  entsprechend  sein. 

')  Verhandl.  der  Deutschen  i>athol.  (iesellschaft,  III,  j).  H2. 

*j  Histopathologie  der  Hautkrankheiten,  p.  674. 

')  Deutsches  Archiv  f.  klin.  Med  ,  Bd.  54.  189ö.  j).  55.')  ft. 
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Ein  fernerer  Beweis  gegen  die  Ribberfsche  Theorie  ist,  nach 
Notthaft,  die  Tatsache,  daß  die  Bindegewebswucherung  gerade 
immer  nur  so  weit  reicht  als  die  Epithelwucherung.  Da,  nach 
Ribbert,  nun  das  Bindegewebe  die  Hauptursache  sei,  so  müßte  es 
über  die  Grenze  des  Carcinoms  wuchern,  das  ist  aber  nicht  der  Fall, 
es  ist  daher  die  Bindegewebswucherung  abhängig  von  der  Epithel- 
wucherung. 

Das  Verhältnis  des  f^pithels  zu  dem  darunter  liegenden  Binde- 
gewebe hatte  auch  schon  vor  Ribbert  viele  Forscher  beschäftigt. 
Die  Frage:  „Hat  das  Epithel  oder  das  Bindegewebe  eine  führende 
Rolle  bei  der  Krebsbildung"  hatte  schon  T  hier  seh  berührt. 
Auspitz^)  hatte  dann  zuerst  die  aktive  Rolle  des  Epithels  bei 
Bildung  von  Papillarkörpern  beschrieben,  dann  hatte  Hanau*)  durch 
seine  erfolgreichen  Impfungen,  auf  die  wir  noch  zurückkommen 
werden,  die  Bedeutung  des  Epithels  für  die  Krebsbildung  bewiesen. 
Auch  A.  Steiner '^j  hat  den  fonnativen  p]influß  des  Epithels  auf 
das  biologisch  tiefer  stehende  Bindegewebe  nachgewiesen  durch  die 
Beobachtung,  daß  in  ulcerösen  Hohlräumen  auf  der  Binnenfläche 
unter  dem  eingewucherten,  sie  auskleidenden  Epithel  die  Bildung 
von  Papillarkörpern  möglich  ist.  Durch  den  Einfluß  des  darüber  ge- 
wucherten Epithels  kann,  nach  Steiner,  eine  bindegewebige,  d.  h. 
granulationsgewebige  Schicht  zur  Bildung  eines  Papillarkörpers,  event. 
sogar  eines  hyperblastischen,  ja  sogar  eines  papillomatösen  Körpers 
veranlaßt  werden. 

Alle  diese  Beobachtungen  zeigten,  daß  das  Epithel  bei  der 
Krebsbildung  in  vielen  Fällen  eine  aktive  Rolle  spielt,  und  daß 
die  Rib herrsche  Theorie  in  ihrer  Verallgemeinerung  nicht  existenz- 
berechtigt ist. 

Schon  Perewerseff*)  hatte  bei  der  Entstehung  des  Magen- 

carcinoms  auf  das  Verhältnis  zwischen  Epithel  und  Bindegewebe  hin- 

^^ewiesen  und  sowohl  eine  H3T)ertrophie   des  Ei)ithels  als  auch  eine 

solche   des  Bindegewebes   beobachtet,   doch   hielt   er  letztere  nur  fiii* 

^--^Hne  Folge  des  ersten  Prozesses. 

^  Auch  Birch-Hirschfeld*)  wendet  sich  gegen  die  Ribbert- 

^^^schen  Lehren;  denn,  wenn  Ribbert's  Theorie  richtig  wäre,  dann 
würde  ja  jede  atyi)ische  Epithelwucherung  an  der  Grenze  von  Granu- 
lationsgewebe ein  beginnendes  Carcinom  darstellen,  wenn  die  Iso- 
lierung- von  Epithelien  an  sich  zur  Krebsbildung  ausreichte. 

Birch -Hirschfeld  verteidigt  auch  das  direkte  Tiefenwachs- 
tum des  ('arciuoms  ohne  vorausgegangene  Metastasierung  des  Epi- 
thels. Eine  zellige  Inliltration  im  Bindegewebe  an  der  Grenze  sich 
entwickelnder  Krel)se  ist  auch  nicht  immer  nachweisbar,  wohl  aber 
der  Zusammenhang  der  in  die  subepithelialen  Gewebe  hineinsprossen- 
den Krebszai)fen  mit  Drüsenschläuclien  und  interpapillären  Zellkörpem 

M  System  der  Hautkrankheiten.     Wien  1881.    S.  145. 

«)  Fortschritte  der  Medizin,  1889.  Hd.  VIT.  8.  ;V21. 

•*)  Virchow's  Archiv,  Hd.  149,  S.  307.  (Aus  der  Hanau'schen  Klinik:  Neun 
Beispiele  für  den  formativen  EinHul]  des  Epithels  auf  das  Bindegewebe.  Entstehuuj^ 
papillärer  Bilduiiß^eu  auf  wunden  Flächen  unter  dem  Einfluß  darüber  bewucherten, 
von  normal  papillenfilhrender  Oberfläche  stammenden  oder  papillomatösen  Epithels 
(drei  Fälle).) 

*)  Recherches  sur  lorigine  et  la  propagation  du  carcinome  epithelial  de  l'esto- 
mac. :  Jouru.  de  rAnatomie.  1874.  T.  X.  p.  337. 

'^)  Lehrbuch  der  pathol.  Anatomie.     Leipzig  189G.    Bd.  I,  S.  274. 
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direkt  erkennbar.    Dieselbe  Anschauung  vertraten  auch  E.  Ziegler  ^) 
^nd  H.  Schmaus.*)  \ 

Ribbert's  Lehre,  daß  das  Carcinom  aus  sich  herauswachse,  ) 
wurde  auch  von  Zahn*)  angegriflfen,  der  sich  auf  den  Virchow- 
sehen  Standpunkt  (cfr.  S.  389)  stellte,  indem  er  behauptete,  daß  das 
Wachstum  des  Carcinoms  nach  der  Peripherie  hin  nicht  nur  durch 
eine  Vermehrung  der  Geschwulstzellen  stattfinde,  sondern  auch  durch 
eine  krebsige  Entartung  des  bis  dahin  normalen  f^pithels. 

Um  nun  unterscheiden  zu  können,  ob  eine  sekundäre  Verwachsung 
von  krebsigen  Wucherungen  mit  dem  nonnalen  Epithel,  oder  eine 
fortschreitende,  krebsige  Entartung  vorliegt,  hielt  Lubarsch*)  die 
rntersuchung,  ob  das  normale  Epithel  unmittelbar  an  die  Krebsent- 
wicklung angrenzt,  oder  ob  ein  allmählicher  Uebergang  stattfindet, 
von  großer  Wichtigkeit.  Nur  in  letzterem  Falle  könnte  man,  nach 
Lubarsch,  von  einer  krebsigen  Entartung  ursprünglich  normalen 
Epithels  sprechen. 

Intersuchungen  nach  dieser  Richtung  hin  hatte  W.  Liebert*) 
angestellt,  der  zu  folgendem  Resultat  kam: 

1.  Sekundäre  Verschmelzungen  von  ('arcinom  mit  normalem 
Deck-  und  Drüsenepithel  kommen  am  Rande  der  Tumoren 
häufiger  vor  als  man  bisher  angenommen  hat. 

2.  Bei  peripherem  Wachstum  des  Carcinoms  spielt  das  Höhen- 
wachstum —  die  sekundäre  Vereinigung  der  C'arcinomzapfen 
mit  gesundem  Epithel  und  darauf  folgender  Zerstönmg 
desselben  —  eine  große  Rolle. 

Eine  eigenartige  Auffassung  von  dem  Verhältnis  z\nschen  Epi- 
thel und  Bindegewebe  und  der  Bedeutung  des  letzteren  für  die  Krebs- 
Mldnng  hatten  die  französischen  Forscher. 

Nach  Fahre  Domergue*)  findet  das  Wachstum  des  Krebses 
auf  verschiedene  Arten  statt.  Zunächst  unterscheidet  er  eine  ,,Pro- 
pagation  par  transformation",  indem  er  die  Ansicht  vertritt,  daß  ge- 
sundes Gewebe  in  krebsiges  sich  umwandeln  kann,  eine  Theorie,  die 
bekanntlich  Cohnheim  vertrat  und  Ribbert  bekämpfte.  FAn 
anderer  Weg  des  Wachstums  ist  die  „Propagation  par  irruption". 
Diese  Theorie  entspricht  der  Ribbert'schen  Lehre,  von  dem  uni- 
zentrischen  aus  sich  herauswachsenden  Tumor:  denn  Domergue 
erklärt  diesen  A\'achstumsmodus  durch  Proliferation  der  eigenen 
Tumorzellen,  die  die  gesunden  Zellen  verdrängen  und  sie  zur  Atrophie 
Wnjs^en,  ohne  sie  umzuwandeln.  Dann  unterscheidet  aber  Domergue 
eine  „Propagation  par  proliferation  conjonctive  preparatoire^,  d.  h. 
^ie  beweglichen  Bindegewebszellen  des  benachbarten  Tumors  zerstören 
^^l  gesunden  Zellen  und  bilden  eine  Kntzündungszone,  in  welche 
später  die  Tumorelemente  eindringen. 

Während  die  Gegner  Ribberfs  die  Bindegewebswucherung  als 
^iue  Abwehrmaßregel  des  Organismus  ansahen,  gleichsam  als  einen 
Schutzwall  (N otthaft  cfr.  S.  39H),  betrachteten  die  französischen 


*)  Lehrbuch  der  allir.  und  spoz.  imthol.  Anatomie.    Jena  1898.    H,  AuH..  Hd.  I, 
N.  383  «f.  und  466. 

')  Grundrili  der  patho!.  Anatomie.     AVieshaden.     4.  AuH..  S.  184. 

')  Deutsche  Chirurjpe.  Alljjfcmeine  (ieschwulstlehre.  Stuttjfart  189().  LiefeninjJ^ 22. 

*)  Lubarsch  und  Ostertajf :  »iifebnisse  d.  allufem.  Patholoi^ie.  .Tahrij.  II,  1895. 

*j  Beiträjfe  zur  klin.  CiiirurKie,  liKK).  Bd.  2*.^.  S.  ';\b. 

•)  1.  c.  8.  376. 
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Forscher  die  Bindegewebsaffektion  als  einen  Vorposten  des  Careinoms. 
In  dieser  Beziehung  nähern  sich  die  französischen  Autoren') 
wieder  der  Ribber t'schen  Theorie. 

Das  Wachstum  „par  transformation"  war  zuerst  von  Cornil^) 
im  Jahre  1865  beschrieben  worden,  der  alle  Stadien  der  Umwandlung 
der  Drüsenschläuche  der  Magenschleimhaut  in  Tumormasse  beobachtet 
haben  wollte. 

Diese  Art  des  Wachstums  wurde  in  Frankreich  20  Jahre 
lang  als  maßgebend  anerkannt.  Dann  aber  verlegten  Hermann 
und  L  e  s  u  r  ^)  beim  Mammacarcinom  den  Beginn  des  Prozesses  in  das 
Innere  der  Acini.  Die  Epithelien  durchbrechen  die  Wand  der  Acini 
und  wuchern  in  das  Stroma  und  zwar  dorthin,  wo  der  geringste 
Widerstand  vorhanden  ist. 

Domergue  nun  behauptete,  daß  das  Wachstum  des  Tumors 
„par  transformation"  nur  beim  Primärtumor  vorkomme,  während  die 
Metastase  „par  irruption'^  sich  weiter  verbreitete. 

Dieselbe  Ansicht  vertrat  auch  schon  vor  Domergue  —  Cri- 
stiani/) 

Für  die  Beurteilung  aller  eben  erörterten  Streitfragen  war  es 
von  größter  Wichtigkeit,  das  Carcinom  in  seinen  allerersten  An- 
fängen zu  studieren.  Nun  war  und  ist  dies  keine  leichte  Aufgabe. 
Die  meisten,  angeblich  in  den  allerersten  Stadien  untersuchten  Krebse 
zeigten  fast  alle  schon  ein  vorgeschrittenes  Stadium,  andererseits 
ist  man  bei  der  Auffindung  einzelner  verdächtiger  Zellen  seiner 
Diagnose  nicht  sicher,  ob  man  es  mit  einem  beginnenden  Krebs  zu 
tun  hat.  An  mannigfachen  Untersuchungen  hat  es  in  dieser  Be- 
ziehung nicht  gefehlt. 

Schon  in  früheren  Zeiten  bemühte  man  sich,  den  ersten  Beginn 
der  Krebsbildung  nicht  nur  klinisch,  sondern  auch  anatomisch  resp. 
histologisch  festzustellen.  So  schilderte  z.  B.  Montgomerj'*^)  den 
Anfang  des  Uteruskrebses.  Klinisch  hielt  er  lancinierende  Schmerzen 
im  Kreuz  bis  in  die  Kniee  und  einen  Fluor  für  charakteristisch,  ana- 
tomisch die  Anschwellung  der  Ovula  Nabothi,  welche  sich  wie  Schrot- 
körner anfühlen. 

Als  man  dann  sich  immer  mehr  und  mehr  des  Mikroskops  zur 
Untersuchung  bediente,  bemühte  man  sich  auch,  den  allerersten  An- 
fang des  Krebses  histologisch  zu  erkennen. 

QSo  beschrieb  z.  B.  Förster*)  als  ersten  Beginn  des  Careinoms 
as  Auftreten  von  ..freien  Kernen*',  wobei  er  schon  die  Beobachtung 
machte,  daß  die  Zellen  der  normalen  Gewebe  sich  nicht  bei  der 
Bildung  der  carcinomatösen  Kerne  und  Zellen  beteiligen,  sondern  durch 
das  Wachstum  des  Careinoms  zur  Atrophie  gebracht  werden. 


^j  Quenu  et  Mayor:  l)e  rarterite  chroniiiue  duns  le  caiicer  (Revue  <ie 
Cbirurfrie,  1881,  p.  986).  '  Kran  cot  te  et  de  Rechter:  Recherches  experimeiitales 
sur  le  caucerisme  (BuLlet.  de  l'acad.  de  medeciue  de  Belj^que.  1892  und:  Contribution 
aux  ulteratiojis  des  iierfs  dans  les  tumeurs  carcinomateuses :  Annales  de  la  Soc.  med. 
Chirurg,  du  JrJrabant.  1895i. 

")  Journ.  de  l'Auatomie,  1865. 

^)  ('outrihution  ii  TAnatomie  des  epitheliomas  de  la  nianielle  (Journ.  de  TAiia- 
tomie.  IHKx  T.  XXI). 

*)  Recherclies  sur  les  tumeurs  malignes  des  muscles  stries  (Arch.  de  Phy.siolourie, 
1887,  p.  107j. 

•'j  Dubliner  Journal.  1842. 

'')  illustrierte  med.  Zeitunjr,  1853.  II,  12  und  III,  2. 
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Also,  schon  hier  finden  wir  das  unizentrische  Wachstum  des 
Krebses,  wie  es  späterhin  Ribb-ert  lehrte,  beschrieben.  Nur  wußte 
man  damals  noch  nicht,  auf  welche  Weise  sich  aus  diesen  fi-eien 
Kernen  Zellen  entwickelten. 

Man  beobachtete  nur,  daß  aus  dem  Kern  selbst  sich  oft  ein 
Bläschen  bildete.  Man  war  auch  in  der  histologischen  Technik  da- 
mals noch  im  allerersten  Beginn:  denn  als  einziges  chemisches 
Reagens  kannte  man  zu  dieser  Zeit  eigentlich  nur  die  Essigsäure. 
Wir  haben  dann  vorhin  auseinandergesetzt,  wie  Virchow,  Wal- 
deyer  und  seine  Schüler  das  multizentrische  Entstehen  und  Wachsen 
des  Carcinoms  lehrten,  eine  Lehre,  die  auch  Hauser  verteidigte, 
indem  er  behauptete,  daß  der  erste  Beginn  des  Krebses  sich  aus 
multiplen,  dicht  gedrängt  liegenden,  mikroskopischen  Er- 
krankungsherden, zwischen  denen  noch  normale  Drüsen  liegen, 
entwickle. 

Genauer  verfolgt  haben  diesen  Vorgang  beim  Magencarcinom 
außer  Hauser  besonders  Zahn,^)  Israel,*)  Lubarsch*)  u.a. 

Nach  diesen  Autoren  beginnt  das  Carcinom  am  Fundus  zunächst 
mit  der  Umwandlung  einiger  Epithelzellen  einer  Magendrüse»  die  in 
drüsenartigen  Zellsträngen  aktiv  in  die  Submucosa  hinein>vuchern, 
die  Muscularis  mucosae  durchsetzen  und  sich  verzweigend  weiter 
Vuchem,  bis  sie  in  die  L^mphbahnen  einbrechen  und  zu  Metastasen- 
bildungen Veranlassung  geben.  Allmählich  nun  verändern  sich  auch 
die  angrenzenden  Magendrüsen  in  ähnlicher  Weise.  Es  entsteht  also 
das  Carcinom  nach  diesen  Autoren  multizentrisch. 

Nun  kam  Rihbert  mit  seiner  Lehre  von  dem  unizentrischen 
Entstehen  und  Wachstum  des  Krebses,  eine  Lehre,  die,  wie  wir  ge- 
sehen haben,  schon  in  den  ersten  Anfangen  der  mikroskopischen 
Periode  aufgestellt  worden  war,  die  aber  jetzt  eine  wahre  Hochflut 
von  Schriften  für  und  gegen  diese  Theorie  zur  Folge  hatte. 

Schon    vor   Ribbert's   Theorie    suchte    man    an    ganz   jungen 

Oarcinomen  die  Frage  zu  entscheiden,  ob  bei  der  Krebsentwicklung 

zuerst  das  Bindegewebe  oder  das  Epithel  erkranke.    Im  allgemeinen 

^erlegte  man  die  primäre  Erkrankung  in  das  Bindegewebe. 

So  beschrieb  z.  B.  H.  Bindeman^)  ein  haselnußgroßes  ('arcinom  des 

^A^lorus  von  der  Mucosa  ausgehend  mit  feinen  L}Tnphdrüsen  in  der 

l^m^ebung  und  von  alveolärem  Bau.    Zu  gleicher  Zeit  bestand  aber 

?^xcli  eine  polypöse   Wucherung  der  Magenschleimhaut,  die  sich  in 

ihx'er  ganzen  Ausdehnung  in  einem  Reizzustande  befand.    Binde- 

^  ^nn  steht  nicht  an,  diese  proliferierende  Gastritis  als  das 

^  ^»:"imäre  bei  der  Krebseutwicklung  anzusprechen. 

Auch  J.  E.  Alberts*)  sieht  als  ersten  Beginn  des  Krebses  eine 
^^^^onische  Entzündung  des  Bindegewebes  der  Cutis  an,  eine  einfache 
';*^achydermia  vemicosa".  Erfolgt  keine  Rückbildung,  dann  ent- 
?^^^en  auch  Sekretionsanomalien  und  andere  Veränderungen  des 
^--X^ithels,  z.  B.  eine  massenhafte  Epithelbildung  mit  vollkommenef 
l^J^d  unvollkommener  Verliornung  und  mit  bleibender  Unreife  des 
^ ^utepithels.    Sobald  aber,  sagt  Albert s,  die  Tendenz  des  P^pithels 

')  Virchow'g  Archiv,  Bd.  117. 

*)  Berliner  kliii.  Wocheiischr.,  1890. 

»)  Virchow's  Archiv.  Bd.  111,  S.  280. 

*)  Ein  Fall  von  Mafirenkrebs,  I.-D.    Berlin  1884. 

^)  Deutsche  Medizinalzeit anfif,  1890. 
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sich  erklärt  nach  der  anderen,  unteren  Seite  hin,  sobald  die  Blut- 
gefäße sich  strotzend  erweitem,  die  Umgebung  mit  roten  und  weißen 
Blutkörperchen  überschwemmen,  sobald  die  untere  Zylinderzellen- 
schicht der  Epidermis  einen  gegen  das  dehiszierende,  von  klaffenden 
Lymphspalten  durchsetzte  Bindegewebe  gerichteten  offensiven  Grenz- 
krieg äußert,  und  Epithelzapfen  aussendet,  welche  das  Bindegewebe 
in  der  Richtung  der  Gefäße  durchsetzen  —  dann,  sagt  A 1  b  e  r  t  s ,  hat 
die  Krebsbildung  begonnen. 

Andere  Autoren  hinwiederum,  die  Gelegenheit  hatten,  ganz  junge 
Krebse  zu  untersuchen,  bestritten,  daß  der  primäre  Beginn  der  Krebs- 
bildung im  Bindegewebe  zu  suchen  sei. 

So  beobachtete  z.  B.  Z  a  h  n  ^)  ein  halberbsengroßes  Plattenepithel- 
carcinom  an  der  hinteren  Muttermundslippe.  An  der  Grenze  von 
Tumor  und  Uterus  sah  Zahn  eine  entzündliche  Gewebsreaktion, 
jedoch  betont  Zahn  ausdrücklich,  daß  die  entzündlich  gewucherten 
Bindegewebszellen  nicht,  wie  Virchow  behauptete,  das  Anfangs- 
stadium des  Krebses  darstellen,  ebensowenig  wie  dicke  Bindegewebs- 
zellen sich  in  epitheliale  Gebilde  umwandeln.  Die  Carcinomzellen 
sind,  nach  Zahn,  erste  Abkömmlinge  der  präexistierenden  Epithelien. 

Zu  denselben  Anschauungen  kam  auch  Zahn  durch  die  Unter- 
suchung eines  kirschkemgroßen  Carcinoms  an  der  Hinterwand  des 
Pylorus,  das  seinen  Ausgang  von  den  Drüsen  der  Muscularis  nahm.' 

Auch  0.  Israel^)  hatte  Gelegenheit,  ein  ganz  junges  Ma^en- 
carcinom  zu  untersuchen,  doch  waren  alle  die  bisher  mitgeteUten 
Beobachtungen  über  den  allerersten  Beginn  der  Krebsbildung  schon 
hinaus.  Ein  sehr  frühes  Stadium  der  Krebsbildung  beschrieb 
Schuchardt^)  bei  einem  Lippencarcinom,  das  makroskopisch  nur 
einen  harten,  fest  aufsitzenden  Schorf  hatte,  mikroskopisch  aber  eine 
Verdickung  der  Epidermis,  Verlängerung  der  Epithelleisten  und  Pa- 
pillen und  eine  zellige  Infiltration  des  Bindegewebes  zeigte.  Doch 
hielt  Ribber t  diesen  Prozeß  für  eine  einfache  Pachydermie. 

Ganz  scharf  ge^en  die  primäre  Beteiligung  des  Bindegewebes 
bei  der  allerersten  Krebsbildung  sprach  sich,  wie  wir  vorhin  schon 
(cfr.  S.  393)  erörtert  haben,  Notthaft*)  aus.  Kr  stützte  seine  Be- 
liauptung  auf  die  Untersuchung  eines  ganz  jungen  Carcinoms  der 
Harnblase  in  seinem  allerersten  Anfang.  Dieses  bestand  in  einer 
Einsenkung  des  stark  verdickten  und  morphologisch  bedeutend  ver- 
änderten Epithels  in  die  noch  unversehrte  Submukosa.  Eine  Binde- 
gewebswucherung  ließ  sich  nirgends  nachweisen.  Die  Grenze  zwischen 
Epithel  und  Bindegew^ebe  war  völlig  scharf. 

Dieselben  Beobachtungen  machte  X otthaft  auch  an  einem 
makroskopisch  nicht  wahrnehmbaren  Uteruskrebs  und  an  stecknadel- 
kopfgroßen Knötchen  im  Ileum.  Niemals  fand  er  eine  primäre  Binde- 
gewebswucherung. 

Die  Bindegewebswucherung  ist,  nach  N otthaft,  wie  wir  schon 
oben  erwähnt  liaben,  ein  sekundärer  Prozeß.  Die  Wucherung  reicht 
nicht  weiter,  als  wie  das  Epithel  eindringt,  auch  bei  Metastasen 
erfolgt  um  die  verschleppte  Krebszelle  die  gleiche  Bindegewebs- 
wucherung. 

')  Virchow's  Archiv,  Bd.  117,  1881),  p.  209. 

2)  Berliner  klin.  V/ochensehr.,  1890,  29. 

^)  Laugeiibeck's  Archiv.  Bd.  43. 

*)  Deutsches  Archiv  für  klinische  Medizin,  Bd.  54,  S.  535. 
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Auch  B  0  z  z  i  ^)  konnte  den  ersten  Anfang  eines  aus  einer  Psoriasis 
buccalis  sich  entwickelnden  Zungencarcinoms  beobachten,  als  dessen 
Beginn  er  eine  primäre  Entartung  des  wuchernden  Epithels  ansah. 
Doch  hält  ßibbert  auch  diese  Befunde  schon  für  zu  weit  vorge- 
schritten, um  ein  Urteil  über  den  ersten  Beginn  abgeben  zu  können, 
während  Haus  er*)  die  von  Ribbert  als  allererstes  Stadium  eines 
Schleimhautcarcinoms  des  Magens  beschriebenen  Magendrüsen  (cfr. 
S.  382)  schon  für  krebsig  entartet  hielt. 

Einen  äußerst  interessanten  Beitrag  zu  dieser  Frage  lieferte 
Hermann  Jenny.') 

Bei  Gelegenheit  von  Impf  versuchen  auf  Ratten,  auf  die  wir  späterhin 
noch  zurückkommen  werden,  konnte  Jenny  auch  die  kleinsten  mikro- 
skopisch erkennbaren  Herde  beobachten  an  Schnitten,  die  mit  Alaun- 
karmin gefärbt  waren.  An  einem  Präparat  der  oberflächlichen  Schicht 
des  Netzes  und  deren  Nachbarschaft  konnte  Jenny  als  kleinsten 
Carcinomherd  zwei  mehrkernige  Epithelzellen  im  Stroma 
des  Peritoneums,  anstatt  des  an  dieser  Stelle  fehlenden  endothelialen 
Ueberzugs  konstatieren  (cfr.  Fig.  HS.  400). 

Diese  Epithelien  standen  nicht  wie  normales  Epithel  pallisaden- 
artig.    Jenny  verfolgte  nun  weiter  die  Entwicklung  des  Carcinoms 
zu  einem  Epithelbalken  und  Knötchen  bis  zu  den  komplizierten  Formen. 
Zuerst  faßt  also  das  Epithel  auf  dem  Peritoneum  Fuß,  und  sitzt 
dem  Stroma  auf,  das  Endothel  fehlt  an  der  Stelle,  die  mit  dem  patho- 
logischen Epithel  in  Verbindung  steht.    Schon  in  einem  sehr  frühen 
Stadium  geht  das  aufgepflanzte  Epithel   eine  atypische  Wucherung 
wn,  die  zu  einem  knötchenlörmigen  Epithelherd  führt;  die  inneren 
Zeilen  tendieren  schon  sehr  früh  bei  weniger  dicker  Schichtung  zur 
V'erhomung,  die  zentral  beginnt.    Benachbarte  Epithelherde  fließen 
zusammen  und  zeigen  eine  Neigung  zu  peripherer  Sprossenbildung. 
Das  peritoneale  Bindegewebe  reagiert  mit  Zellwucherung  und  mit 
-Neubildung  von  Kapillaren,  besonders  in  der  Umgebung  des  Knöt- 
chens, bildet  einen  Wall  um  dasselbe  und  ist  in  der  Mitte  des  Knöt- 
'^hens  frei  in  einer  Mulde  eingelagert.    Ferner  beobachtete  Jenny 
^JS    ersten  Anfang  Knötchen,  die  in   der  Substanz  des  Peritoneums 
durch  Ablagerung    einer    entwicklungsfähigen   Krebsepithelzelle    an 
^iuem  Punkte  in  der  Substanz   des  Bauchfellstromas  sich  gebildet 
"^tten.    Auch  auf  dem  Lymphwege  an  diese  Stelle  gelangte  Krebs- 
^Pithelzellen    bildeten    solche    Knötchen,    die    durch    Epithelzapfen, 
J^lche  zuerst  gleichmäßig  wachsen  und   in   das  Bindegewebe   ein- 
di'ingen,  entstehen. 

Also  auch,  nach  Jenny,  ist  die  Verschleppung  des  Epithels  die 
"^Hptsache,  der  Bindegewebsprozeß  ein  sekundärer. 

Das  Krebsepithel  zeigt,  nach  Jenny,  von  Anfang  an  eine  ab- 
^?^Tne  spezifisch  morphologische  Wachstumstendenz,  was  z.  B.  bei 
eiii^r  Thiersch'schen  oder  R e  v e r d i n'schen  Epitheltransplantation 
Y^T  Wunden  nie  der  Fall  ist,  und  zwingt  das  Bindegewebe  zur  Bil- 
^^^^g  eines  Krebsgerüstes! 

Nach  Jenny  dringt  also  das  Epithel  sehr  bald  rücksichtslos  in 
^^5s  Nachbargewebe  ein,  obschon  es  nach  der  freien  Fläche  zu,   weit 

')  Beiträge  zur  klinischen  Chirurgie,  Bd.  XXII,  p.  392. 
»)  Cfr.  Zentr.-Bl.  f.  alljyr.  Patholoj^ne,  185W,  Bd.  9,  S.  221  ff. 
')  Beiträge  zur  Lehre  vom  Carcinoin  (aus  dem  Hauau'schen  Laboratorium  in 
^^ich):  Archiv  f.  klin.  Chirurgie,  1896,  Bd.  51,  S.  269. 
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mehr  Raum  hätte.  Das  Krebsepithel  zeigt  mithin  schon  von  Anfang 
an  unter  mechanischen  Bedingungen,  die  ein  normales  Epithelwachs- 
tum gestatteten,  eine  abnorme,  spezifisch  morphologische  Wachstams- 
tendenz.  Obwohl  nun  Lubarsch  in  bezug  anf  die  Jenny'schen 
Beobachtungen  den  nicht  unberechtigten  Einwand  machte,   daS   es 


Fia;.  11. 

Au?  Jeiiuy.  Beitr.  zur  Ltbre  vom  riirciiunD,  An-li.  f.  kliu.  fhir..  IM.Til. 
iZeili:  iVümmery.  1/12,  (k.  1.)  Präparat  vuu  diT  iiWrtl.  .Schicht  de»  Netzes  und 
Jereti  Nacliliarecliaft.  «,  »i  =  '2  Krebszelle«,  bb  ~  Emlotbelien.  ec  =^  Kapillaren, 
z.  T.  mit  i!liitkiir|ierdien  (fl  jremllt.  ff  =  Fettzelleu  ile?  Teritou.,  s  =  Stroiua  des 
Peritou,,  11=^  r>epta  und  Itinileire"ebsst  reif  eil  zwisoheu  deu  Fettzelien,  o  =  <ibertl. 
.Svbicht  di>»  I'cf 


sich  um  Metastasen  handelte,  da  ja  die  Impfcarcinome  nicht  von 
normalen,  sondern  von  Krebszellen  abstammen,  legte  Ha u.-* er ')  doch 
den  Jenny'schen  Versuchen  eine  fundamentale  Bedeutung  bei  tür 
den  Beweis  der  primären  biologischen  P^ntartung  des 
Kpitbels  noch  im  geschlossenen  Epithelverbande. 

'1  Zentr.-Bl.  f.  a|j«em.  Pathok.Rie.  Bd.  X.  "i  und  3 
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Durch  diese  Versuche  wäre,  nach  Hauser,  die  Ribberfsche 
Theorie  vollständig  widerlegt  worden. 

Bis  in  die  jüngste  Zeit  hinein  beschäftigte  die  Rib herrsche 
Th eorie  alle  Krebsforscher,  und  wenn  auch  Gussenbauer  noch  auf 
dem  31.  Chirurgenkongi-eß  (1902)  ganz  resigniert  aussprach,  daß  wir 
die  ersten  Wachstumserscheinungen  des  Carcinoras  nicht  kennen, 
sondern,  daß  wir  es  mit  einem  gewordenen  Gewebe  zu  tun  haben, 
so  ließen  sich  doch  andere  Forscher  nicht  dadurch  zurückschrecken, 
indem  sie  auf  neuen  Wegen  diese  Frage  zu  lösen  suchten. 

A^or  allem  bemühte  sich  in  jüngster  Zeit  Petersen,  alle 
Fraiar^n,  die  sich  an  die  Ribbert'sche  Theorie  knüpften,  mittelst 
des  schon  oben  (8.  393)  erwähnten  Plattenverfahrens  zur  Lösung  zu 
bi-ing'en. 

^'ir  haben  an  dieser  Stelle  schon  envähnt  wie  Petersen  das 
Verhältnis  der  Alveolen  zur  Ribbert'schen  Theorie  mittelst  seines 
Vei-fahrens  zu  erklären  versuchte.  Besonders  untersuchte  Petersen 
die  Landpartien,  ^)  um  mittelst  des  Plattenmodellverfahrens  die  Un- 
abti Äugigkeit  der  krebsigen  Rand\^iicheiaing  von  dem  Haupttumor 
nachzuweisen.  Petersen  fand  nun  bei  diesem  Verfahren,  daß  die 
je  von  einem  Zentrum  ausgehende  Epithelmasse  einen  einheitlichen 
St  SL  mm  mit  dendritischen  Verzweigungen  bildet.  Alle  die 
sclieinbar  isolierten  im  Bindegewebe  liegenden  Epithelinseln  besitzen 
irgendwo  eine  Verbindungsbrücke  mit  diesem  Hauptstamm.  Ab- 
geschlossene Alveolen  sind,  nach  Petersen,  sehr  selten. 

Petersen  ist  der  Ansicht,  daß  es  sowohl  einen  unizentrischen, 
als    auch  einen  multizentrischen  Beginn  des  Carcinoms  gäbe. 

Im  ersten  Falle  beginnt  die  Epithelwucherung  an  einer  Stelle. 
greift  von  hier  zerstörend  auf  die  ganze  Umgebung  und  das  Xachbar- 
epithel  um  sich.  Dabei  können  nun  leicht  Bilder  entstehen,  die  eine 
aktive  Wucherung  dieses  nur  passiv  zerstörten  Nachbarepithels  vor- 
täuschen. 

Bei  der  multizentrischen  Entstehung  des  Carcinoms  beginnt  die 
Epithelwucherung  an  verschiedenen  Stellen,  und  die  verschiedenen 
Epithelmassen  treten  ei*st  sekundär  miteinander  in  Verbindung, 
itilcroskopisch  ist  dieser  Vorgang  schwer  zu  »verfolgen,  sehr  gut  aber 
durch  das  Plattenmodell. 

Das  multizentrische  Entstehen  des  Carcinoms  ist,  nach  Petersen, 
^in  Seweis  dafür,  daß  der  erste  Beginn  des  Carcinoms  im  Epithel 
^nd    nicht  im  Bindegewebe  zu  suchen  ist. 

Petersen  beobachtete  beide  Wachstumsarten  bei  einem  Alveolar- 
carcinom. 

Petersen  konnte  durch  seine  Modelle  zwei  (jruppen  von  AN'achs- 
tum»erscheinungen  des  Carcinoms  untei'scheiden : 

1.  Eine  rein  retikuläre  Art  ( cfr.  S.  393)  mit  kontinuierlichem 
Wachstum. 

2.  Eine  echte,  alveoläre  Fonn  mit  diskontinuierlicher  Wachs- 
tumsart, die  von  einigen  Autoren  (K 1  e  b  s ,  D  o  m  e  r  g  u  e  u.  a.) 
als  die  einzig  typische  Art  des  ( 'arcinomwachstums  hin- 
gestellt worden  war.  Beide  Gruppen  können  nun  sowohl 
onizentrisch  als  multizentrisch  auftreten,  so  daß   man  es 

^    *)  VIrchow*8  Archiv,  Bd.  164,   1901,  8.  570  (Ueber  den  Aufbau  des  i^arcluom* 
^^  «eine  plastbche  Darstellung)  und  1.  c.  S.  893. 

^olff.  Die  Lehre  yon  der  Rrebekrankheit.  "-^ 
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also   mit   vier  Arten  von  Wachstumserscheinungen  beim 
Carcinora  zu  tun  hat: 

1.  unizentrisch  retikulär,  2.  unizentrisch  alveolär,  3.  multi- 
zentrisch retikulär,  4.  multizentrisch  alveolär. 

Insoweit  läßt  also  Petersen  auch  die  Eibbert'sche  Theorie 
gelten. 

In  bezug  aber  auf  das  Bindegewebe  kommt  Petersen  zu  dem 
Resultat,  daß  es  bei  der  Krebsbildung  nicht  die  führende  Rolle  habe, 
wie  Ribbert  annimmt,  da  Petersen  an  seinen  Modellen  nur  eine 
ganz  geringe  Bindegewebswucherung  konstatieren  konnte.  Die  pri- 
mären Epithelveränderungen  wären  doch  das  Maßgebende.  Petersen 
hält  die  Bindegewebsbeteiligung  für  einen  koordiniei-ten,  daneben  auch 
für  einen  subordinierten,  aber  nicht  im  R  i  b  b  e  r  t'schen  Sinn  für  einen 
supraordinierten  Vorgang. 

Petersen  definierte  dasCarcinom  als  eine  Grenzverschiebung 
zwischen  Epithel  und  Bindegewebe.  Physiologisch  findet  man, 
nach  Petersen,  diesen  Vorgang  z.  B.  bei  den  Haaren,  Hautdrüsen 
und  Zähnen  (Einstülpung  von  Epithel  ins  Bindegewebe!).^)  Bei  allen 
diesen  Vorgängen  findet  man  stets  zuerst  eine  Epidermiswucherung, 
während  die  Bindegewebswucherung  keine  konstante  Erscheinung 
ist.  Nur  bei  der  Entwicklung  der  Zahnleisten  bei  den  Selachiem 
fand  Laaser^)  schon  sehr  frühzeitig  eine  starke  Ansammlung  von 
Mesenchymzellen  unter  der  noch  sehr  wenig  angedeuteten  Zahnleiste, 
aber  in  allen  übrigen  Prozessen  spielt  das  Bindegewebe  höchstens, 
wie  Petersen  sich  ausdrückt,  eine  koordinierte,  aber  doch  auch  eine 
aktive  Rolle,  wobei  die  beiden  ^ellarten  sich  gegenseitig  durchwachsen. 

Das  Plattenmodellierverfahren  wurde  auch  von  H  o  n  d  a  *)  (T  o  k  i  o) 
angewendet,  um  den  Aufbau  und  das  Wachstum  des  Carcinoms  in 
bezug  auf  seine  Metastasen  zu  studieren.  Honda  fand  nach  dieser 
Methode,  daß  die  Parenchyminseln  nicht  in  abgeschlossenen  Alveolen 
lagen,  sondern  zusammenhängende  Massen  bildeten.  Das  Wachstum 
fand  durch  kontinuierliche  Epithelwucherung  in  der  Peripherie  und 
durch  Verschmelzung  der  kleinen  Metastasen  der  nächsten  Um- 
gebung statt. 

Das  Resultat  aller*  dieser  I^ntersuchungen  Avar  also,  daß  die 
Ribbert'sche  Behauptung  von  der  führenden  Rolle  des  Binde- 
gewebes nicht  anerkannt  wurde,  während  die  unizentrische  Ent- 
stehung niclit  widerlegt  werden  konnte;  das  Tiefenwachstum  jedoch 
wurde  von  Ribbert  bis  in  die  jüngste  Zeit  hinein  bekämpft. 

In  dieser  Beziehung  fand  Ribbert  auch  eine  kräftige  Unter- 
stützung durch  Borst.*)  Wenn  dieser  Autor  auch,  wie  wir  gesehen 
haben,  in  bezug  auf  die  Rolle,  die  das  Bindegewebe  bei  der  Krebs- 
entstehung spielt,  sich  nicht  ganz  auf  die  Seite  von  Ribbert  stellen 
konnte,  so  vertrat  er  doch  vollständig  die  Ansichten  Ribbert's  in 
bezug  auf  die  Art  des  Wachstums.  Borst  suchte  die  Einwände 
der  Gegner  von  Ribbert's  Theorie  zu  widerlegen. 

Zunächst   wendet   er  sich    in    seinem   großen    Geschwulstwerk  ^) 


\)  ('fr.   auch   Feiertajj::    Ueber  die   Bildung  der  Haare.     I.-D.    Porpat   1875. 
Maurer  (Feder-  und  Haaranla|2:en),  Morphol.  Jahrb.,  Bd.  18,  iS.  717. 
2)  Auat.  Anzeiger.  liKK),  p.  479. 

^1  Zentr.-Bl.  f.  allg.  l>athologie.  1902.  Bd.  XIII,  Heft  8/9. 
*)  Cir.  1.  c.  .s.  HHH. 
•'^)  Bd.  II.  8.  6.')«. 
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zuerst  von  Krauß,^)  späterhin  von  Carl  Meyer,*)  Krückmann,') 
A.  Brosch^)  u.  a. 

Genauer  erforscht  wurden  diese  Gebilde  zuerst  von  H.  Jenny,*) 
welcher  die  Kiesenzellen  als  Fremdkörperriesenzellen  auffaßte,  die 
sich  um  verhorntes  Epithel  gebildet  haben. 

Jenny  hielt  sie  im  allgemeinen  für  bindegewebigen  Ursprungs. 
Nach  Jenny  bilden  sie  sich  stets  da,  wo  die  Verhomung  des  Epi- 
thels bis  zum  Rande  der  Krebskörper  vorgeschritten  w^r,  so  daß 
Hornmasse  direkt  mit  dem  Stroma  in  Berührung  kam. 

Allerdings  kommen,  nach  diesem  Autor,  auch  Eiesenzellen  von 
epithelialem  Ursprung  vor,  doch  ist  die  Differenzierung  dieser  beiden 
Arten  nur  durch  die  Lage  und  durch  Serienschnitte  möglich. 

Dann  konnte  Ernst  Fürst*)  auf  experimentellem  Wege 
durch  kurzen  Wärme-  und  Kältereiz  im  f^pithel  der  Haut  und  Schleim- 
haut zahlreiche  ßiesenzellen  schon  nach  4 — 5  Stunden  auftreten 
sehen,  die  in  10—12  Stunden  zu  voller  Entwicklung  gelangten. 

Fürst  erklärte  histogenetisch  die  Entstehung  der  Riesenzellen 
auf  folgende  Weise :  Der  Kältereiz  schädigt  das  Protoplasma,  während 
der  Keni  intakt  bleibt,  dadurch  tritt  eine  Entspannung  des  Kerns 
ein  und  ein  Fortfall  von  Wachstumshindernissen,  so  daß  er  nunmehr 
frei  seine  unbegrenzte  Proliferationsfähigkeit  entwickeln  kann. 

Auch  A.  Glöckner,')  der  mehrkernige  Riesenzellen  in  endo- 
thelialen Geschwülsten  fand,  führt  ihre  Entstehung  auf  eine  lebhafte 
Kernwucherung  zurück,  mit  der  die  Abteilung  des  Zellenleibes  nicht 
gleichen  Schritt  hält. 

Der  erste  Autor  nun,  der  die  biologische  Bedeutung  der 
Riesenzellen  erforschte,  war  J.  A.  Becher**)  (ein  Schüler  Orth's), 
und  zwar  sieht  dieser  Forscher  die  Bildung  von  Riesenzellen  als 
eine  Art  von  Heilungs Vorgang  beim  Carcinom  an. 

An  und  für  sich  haben  die  Riesenzellen,  nach  Becher,  nichts 
Charakteristisches,  sie  kommen  in  allen  Geschwülsten  vor.  Becher 
machte  seine  Beobachtungen  an  einem  Cancroid  des  Fußes,  bei  dem 
er  an  der  Periplierie  der  Perlkugeln  Riesenzellen  fand,  welche  den 
Charakter  von  Fremdkörperriesenzellen  hatten,  mit  Einschlüssen  und 
protoplasmatischen  Foitsätzen. 

Becher  kam  zu  folgenden  Schlüssen: 

Die  Riesenzellen  an  den  Perlkugeln  der  Cancroide  haben  die 
Bedeutung  von  Fremdkörperriesenzellen  und  somit  amöboide  und 
phagocytäre  Eigenschaften. 

Durch  ihr  Auftreten  werden  die  Perlkugeln  organisiert.  Der 
ganze  Vorgang  stellt  also  eine  partielle  Heilung  vor.  indem  an  Stelle 
von  Krebsnestern  junges  Bindegewebe  tritt. 

Veranlaßt  wird  ihre  Bildung  durch  einen  vorangehenden  längeren 
Entzündungsprozeß  und  durch  das  langsame  Wachstum  der  Cancroide. 
Die  Riesenzelle  kann,  nach  Becher,  sowohl  aus  bindegewebigen  als 

\)  Virchow'8  Archiv.  Bd.  95.  1885,  p.  249. 
*)  Zie^ler's  Beiträjre,  Bd.  18.  p.  7G. 
^)  Virchow\s  Archiv,  Bd.  188.  Suppl.,  p.  US  (1895-. 
♦)  ibidem  Bd.  144.  p.  289. 
'')  1.  c.  .S.  399. 

•)  Ziegler's  Beiträj^e,  1898,  Bd.  24,  p.  415  (cfr.  daselbst  auch  die  Literatur- 
angaben). 

')  ibidem  1899,  Bd.  2(>,  p.  78. 

'^i  Virchow's  Archiv,  Bd.  15«,  1899.  p.  62. 
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Nach  Petersen  ist  man  kaum  imstande  bei  der  fertigen 
fiiesenzelle  zu  entscheiden,  ob  sie  vom  Bindegewebe  oder  vom  Epi- 
thel herstammt. 

Ganz  entschieden  bekämpfte  Petersen  die  Ansicht  Ribbert's, 
daß  die  Riesenzellen  etwas  für  Tuberkulose  Spezifisches  hätten ;  denn 
abgesehen  davon,  daß  man  diese  Gebilde  bei  den  verschiedensten 
Tumoren  fand,  sind  auch  toxische  Faktoren  imstande,  Riesenzellen 
hervorzurufen  ( K  r  ü  c  k  m  a  n  n). ") 

So  können  auch,  nach  Petersen,  zerfallende  Carcinomepithelien 
Intoxikationen  hervorrufen.  Bei  diesen  Zuständen  fand  Petersen 
Riesenzellen  auch  in  weiter  Entfernung  von  Carcinomen. 

Die  angeblich  von  Ribbert  als  Tuberkelknötchen  bezeichneten 
Affektionen  hält  Petersen  nicht  als  solche,  da  Tuberkelbazillen 
nicht  gefunden  worden  wären,  und  auch  kein  käsiger  Prozeß  vor- 
handen gewesen  wäre.  Die  rein  histologische  Diagnose  auf  Tuber- 
kelknötchen muß  man,  nach  Petersen,  nur  mit  größter  Vorsicht 
stellen. 

In  bezug  auf  die  biologische  Bedeutung  schließt  sich  Petersen 
den  Ausfuhrungen  Becher's  an,  indem  er  gleichfalls  das  Auftreten 
von  Riesenzellen  als  einen  Heilungsvorgang  ansieht.  Petersen 
glaubt,  daß  ein  dem  Untergang  geweihter  Carcinomalveolus  vorher 
Riesenzellcharakter  annehmen  kann. 

Auch  Schwartz^)  beschrieb  in  jüngster  Zeit  bei  einem  schnell 
^'achsenden  Epitheliom  das  Auftreten  von  Riesenzellen  und  schließt 
sich  vollständig  den  Ansichten  von  Petersen  und  Becher  an;  er 
spricht  nicht  nur  von  einer  Organisation  der  Hornkugeln,  sondern 
auch  von  einer  Organisation  ganzer  Querschnittsflguren  (Pseudo- 
alveolen),  oder  meistens  von  Teilen  solcher  Gebilde. 

Dann  hatte  sich  in  neuester  Zeit  R.  Bor r mann  *)  mit  dieser  Frage 
beschäftigt,  indem  er  265  Hautcarcinome  untersuchte,  und  in  einer 
ganzen  Reihe  von  Fällen  das  Auftreten  von  Riesenzellen  beobachtete. 

Borrmann  bestätigte  die  Befunde  der  bisher  genannten  Autoi-en, 
glaubte  jedoch  eine  andere  Auffassung  von  der  Bedeutung  der 
Riesenzellen  vertreten  zu  müssen  insofern,  als  er  das  Erscheinen 
von  Riesenzellen  in  Carcinomen  nicht  als  einen  Heilungsvorgang  an- 
sieht. Die  Riesenzellen  sind,  nach  Borrmann,  Fremdkörper- 
ri es enz eilen,  die  sich  um  totes  Material  bilden. 

Lei) ende  Zellen,  sagt  B o r r m a n n ,  werden  nicht  voll  Riesen- 
zellen angegiift'en,  am  wenigsten  proliferierende  GeschAMilstzellen. 
Von  einer  Spontanheilung  eines  Carcinoms  im  Sinne  der  Riesenzell- 
bildung  kcumte  aber  wohl  nur  dann  die  Rede  sein,  wenn  wirklich 
lebensfähige  (leschwulstzellen  durch  Fremdköri)erriesenzellen  auf- 
gefressen und  so  unschädlich  gemacht  würden.  Das  kommt  aber 
nicht  vor. 

Borrmann  bestreitet  auch,  daß  die  Riesenzellen  epithelialer 
Herkunft  wären:  nach  seinen  Untersuchungen  stammen  sie  ausschließ- 
lich vom  Bindegewebe  resp.  P^ndothel. 

Niemals  fand  Borrmann  Riesenzellen  bei  Schleimhautkrebsen, 
auch  nicht  bei  Tlcus  rodens.    Da.  wo  Riesenzellen  angetroffen  würden. 


'}  Virchows  Archiv.  Bd.  138,  Siippl.-Bd.  p.  118. 

*)  Ueber  ein  Epithelioma  papilhue.     Virchow's  Archiv.  1904,  Bd.  175. 

^)  Deutsche  med.  Wochenschr..  1904.  Nr.  3o. 
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handelte   es   sich   nicht,    wie   die   anderen   Autoren   annahmen,    am 
langsam,  sondern  um  schnell  wachsende  Carcinome  resp.  Cancroide. 
Auch  LubarschM   faßte   die  Bedeutung   der  Riesenzellen  im 
Sinne  Borrmann's  auf,  indem  er  sagt,  daß  die  Riesenzellen  nicht 
eig'entlich    die    Heilung    einleiten,    sondern    höchstens    durch    Fort- 
schaffung und  Zerstörung  zerfallener  Krebszellen  dieselbe  befördern. 
In  der  Sitzung  des  Komitees  für  Krebsforschung  am  17.  März  1904 
behandelte  jüngst  auch  Orth,*)  als  er  über  die  Hei lungs Vorgänge 
an    Epitheliomen  sprach,  diese  Frage.    Orth  hält,  im  Gegensatz  zu 
Borrmann,  an  der  Auffassung  der  früheren  Autoren  fest,  daß  die 
Kiesenzellen,  die  oft  Zelleinschlüsse  enthalten,  wie  echte  Phagocyten 
sich  erweisen.  Allerdings  beobachtet  man,  nach  Orth,  diese  Vorgänge 
nur     an  solchen  Stellen  des  Tumors,  an  denen  eine  ausgiebige  Ver- 
homung,  oft  auch  Verkalkung  und  Nekrose  der  £pithelzellen  ein- 
getreten   ist,    wo    also    die   (ieschwulstmasse   zu    einer   Art    totem 
Fremdkörper  geworden  ist.    Nach  Orth  bedeutet  also  das  Auftreten 
von  Eiesenzellen  eine  Art  von  Heilungsvorgang,  aber  nur  an  solchen 
Stellen  der  Neubildung,  welche  ohnehin  für  das  weitere  Wachstum 
kaum  noch  in  Betracht  kommen. 

Litten  hingegen,  der  in  derselben  Sitzung  des  Komitees  zu 
diesem  Thema  das  \\'oit  ergiiff,  legte  dem  Auftreten  von  Riesen- 
zellen bei  Carcinomen  eine  große  biologische  Bedeutung  für  den 
Heilungsvorgang  bei. 

Ben  da  hielt  die  Riesenzellen  nicht  für  Phagocyten  im  Sinne 
M  e  t  s  c  h  n  i  k  0  f f  s.  Sie  sind ,  nach  B  e  n  d  a ,  nur  die  Hyänen  des 
Schlachtfeldes,  aber  nicht  das  Kampfmittel  des  Organismus. 

Die  Morphologie  in  der  Krebspathologie  ist  wiederum  von  den 
pathologischen  Anatomen  so  sehr  in  den  Vordergi'und  gestellt  worden, 
<laß  man  darüber  vollständig  den  Ausgangspunkt  aller  dieser 
Debatten,  die  ätiologische  Krklärung  für  die  Krebsentstehung  ver- 
gessen hatte. 

Krst  Borst ^}  widmete  dieser  Frage  wieder  seine  Aufmerksam- 
keit. Als  Ursache  der  Krebsentstehung  nimmt  dieser  Autor  eine 
lokale  Entwicklungsstörung  an,  z.  B.  Keimverlagerungen,  örtliche 
^^e Websmißbildungen  etc.  Oder  das  Epithel  und  Bindegewebe  liegen 
^ar  an  einzelnen  Stellen  in  normaler  gegenseitiger  Lagerung,  aber 
^^^  i  d  i  0  p  1  a  s  t  i  s  c  h  e  n  Q  u  a  1  i  t  ä  t  e  n  des  einen  oder  anderen  Gewebes 
haben  infolge  von  Differeuzierungsfehleni  Abweichungen  vom  Normalen 
erfahren. 

Bei  pathologischen  Zuständen  verschiedener  Art  treten  nun  die 
"J?  dahin  latenten  Qualitäten  mit  im])onierender  Macht  hervor, 
während  unter  Obwalten  physiologischer  Bedingungen  diese  Gewebs- 
"^zirlce  sich  völlig  normal  verhalten. 

Borst  zieht  zur  Erklärung  der  Aetiologie  auch  die  Theorie 
^?^  Rindfleisch^  heran,  der  als  die  eigentliche  Ursache  der 
Krebsentstehung  die  Epithel eutartung  ansieht,  diese  hinwiederum 

^)  Ergebnisse  etc..  Jahrir-.ui^-  VlI,  llKVi.  S.  iH)4. 

*)  Cfr.  Deutsche  med.  Wochenschrift.  11K)4.  Nr.  34. 

*)  1.  c.  S.  388,  Bd.  II.  s.  782. 
.    *}  Festschrift    für    Ri  neck  er    iWUrzhiirsf).      (tr.    auch    Vornheikc:     Hist«»- 
loj^iachies  zur  Frage  der  Ciircinomeinsch Hisse.     I.-I>.  VMY2  iWürzhur^.    Wir  kommen 
aul  diese  Frage  noch   späterhin  zurück,     ('fr.  auch   die  Mourc/schc  Theorie,   ^.  79. 
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ist  die  Folge  des  Aufhörens  des  Nerveneinfliisses  auf  das  Wachstum 
des  Epithels. 

Borst  modifizierte  diese  Theorie.  Weun  von  Anfang  an  z.  B. 
bei  Entwicklungsfehlem,  sagt  Borst  die  Verbindungen  mit  dem 
Nervensystem  mangelhaft  sind,  oder  gar  fehlen,  dann  wird  ein  solches 
durch  das  Nervensystem  in  seinem  Wachstumstrieb  mangelhaft  ge- 
zügelte  Gewebe  nicht  nur  bei  seiner  Entwicklung  in  eine  eigen- 
artige Richtung  gelangen  können,  sondern  auch  später  äußeren 
Schädlichkeiten  gegenüber  und  unter  pathologischen  Verhältnissen 
überhaupt  abnorme,  atypische  Wachstumsäußerungen  zeigen,  die 
sich  vielleicht  gelegentlich  auch  in  einer  Carcinombildung  ausdrücken 
könnten. 

Also,  die  örtliche  Disposition  und  nicht,  wie  noch  einige  Autoren 
behaupteten,  eine  allgemeine  Diathese  (cfr.  S.  313)  ist  nach  Borst, 
die  Hauptsache. 

Wir  haben  bei  der  Erörterung  der  Ribb  er  tischen  Theorie 
darauf  hingemesen,  wie  doch  im  großen  und  ganzen  die  Autoren 
dem  Epithel  bei  der  Krebsentstehung  die  Haupti-oUe  zuschrieben, 
und  unsere  Aufgabe  wird  es  nun  sein,  genauer  zu  untersuchen, 
welche  Gründe  für  diese  Behauptung  angeführt  werden  können. 


VI. 


Die  Zelltheorien. 


Die  neueren  Fortschritte  in  der  Erkenntnis  der 
Morphologie  und  Biologie  der  Zelle. 

Wir  haben  am  Schlüsse  des  vorigen  Abschnittes  gesehen,  wie  die 
MetirEelt  der  Krebstorscner  sicft  zii  aei"  Ansicht  neig^^  da^  die  Jirf" 
babhe  aes  Krebses  in  einer  biologischen  V e r ä n de r u n g 7d ß s 
EryTTKels  zu  suchen  sei. 

>en  wir  schon  einmal  gesehen,  welchen  gewaltigen  Auf- 
schwung die  Krebsforschung  nahm,  als  Schieiden  und  Schwann  uns 
^i^  Kenntnis  von  der  Zelle  übermittelten,  wie  die  ganze  Cellular- 
Patliologie  sich  auf  dieser  Entdeckung  aufbaute,  und  welche  Fort- 
schritte in  pathologisch-anatomischer  Beziehung  wir  dieser  Lehre  zu 
verdanken  haben. 

Allerdings,  die  eigentliche  Aetiologie  des  Krebses  konnte  trotz 
^£t^  >ewaltife^n  AngTrrogungenr  <^  imm  machte,  "mif-Qiund  dei  big* 
l*^i'igen  kennChTs  von  3er  Zdle  iiicLt  ei-gi-ündet  werden.  Man  streifte 
^<> tiTTinT und^'ieiler  die  AetiofegfiTuna  suchte  besonders  in  embryo- 
S^Jen  Momenten  eine  Erklärung  für  diese  rätselhafte  Krankheit  zu 
ttiuTen: 


Aber  alle  die  Theorien  ^  die  auf  diesen  Momenten  aufeebaut 
^^r'en,  genügten,  wie"  wir  gesehen  Faben,  nicht.  Für  einzelne  Ge- 
s^h  Wulste  ließ  man  eine  embryonale  Entstehungsweise  zu,  für  einen 
^5!S^^P  Teil,  besonders  für  die  bösartigen  Tumoren,  fanäen  sich 
^^^g'engründe  "genug,  um  diese  Theorien  zu  ei^schütteni. 

"  Wiederum  richtete   man   sein   Augenmerk   auf   die    eigentliche 
y^y^g^lle"  Uhd  sU(.'hte  ä;t[s "Ihrem  morphologischen  und  biologischen    1 
^^^^halien  charakieristische  Eigenschaften  herauszufinden,  die  viel-    . 
^?i5'ht  geeignet  sein  konnten,  das  Dunkel,  das   über  "der  Aefiölögie 
^^^^"TCrgbggr  runter  zu  lüften. 

"~7  Wir  Dehnden  "iins  wiederum  in  einem  Stadium,  wie  zuLeberts 
'MtenTars'inR'liyFtt'nacli  einer  ,,s])ezifischen  Krebszelle"  (cfr.  S.  134  ft.)  -  /  -  - 

verUngte,  und  auch  erhielt. 

^Nun  sind  ja  von  Lebert's  Zeiten  bis  zur  Gegen  wart  die  Fort-  \ 
schritte,  die  wir  in  beziig  auf  die  Kenntnis  von  dem  Zellenbau  und  \ 
Zellenleben  gemacht  haben,  ganz  gewaltiger  Art,  und  nicht  mit  IJn-  1 
recht  suchten  die  modernen  Forscher  aus  diesen  Resultaten  auch  / 
putzen  für  die  Krebsätiologie  zu  zielieii,  indem  man  den  Unterschied  / 
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org'anisierten  Kristalls  haben  und  den  Mikroorjranisraen  gleichartig^ 
sein,  die  sich  in  Haufen  zu  einer  Zoogloea,  oder  in  einer  Reihe  zu 
Fäden  anordnen. 

Altmann  definierte  das  Protoplasma  als  eine  „Kolonie  von 
Bioblasten",  deren  einzelne  Elemente,  sei  es  nach  Art  der  Zoogloea, 
sei  es  nach  Art  der  Gliederfäden,  gnippieit  und  durch  eine  indifferente 
Substanz  verbunden  sind. 

Der  Bioblast  ist  daher,  nach  Altmann,  die  gesuchte  morpho- 
log'ische  Einheit  aller  organisierten  Materie,  von  welcher  alle 
biolog-ischen  Erwägungen  in  letzter  Instanz  auszugehen  haben." 

Eines  isolierten  Lebens  ist  der  Bioblast  nicht  fähig,  er  stirbt 
mit   der  Zelle  ab. 

Diese  sog.  Altmann'sche  Granulartheorie  hat  zu  fielen  leb- 
haften  Erörterungen  \  eranlassung  gegeben,  und  wir  werden  auch 
späterhin  noch  Gelegenheit  haben,  bei  Besprechung  der  Krebszellen 
auf  dieselbe  zurückzukommen. 

Zunächst  wurde  von  Alfred  Fischer^)  bestritten,  daß  die 
Altmann'sche  Granula  ein  integrierender  Bestandteil  des  Zell- 
protoplasma wären.  Fischer  hielt  diese  Gebilde  für  Kunst- 
produkte, für  Ausfallungsarten  von  Eiweißkörpern. 

Hingegen  behaupteten  E.  Metzner,  ^)  A.  Kotsovsky,*) 
Dannehl*)  u.  a.,  daß  die  Altmann'sche  Granula  in  der  Tat  prä- 
cxistierende^  wichtige  Bestandteile  des  Protoplasma  dai-st eilen. 

Dann  verdanken  wir  aber  hauptsächlich  den  Forschungen 
y«  Flemming's^^  einen  tieferen  Einblick^  in  die  Struktur  des 
Kerns  und  der  Z e  1  j t^üu_ii^. 

"  Maü  halle  bisher  den  Kern  als  ein  Bläschen  aufgefaßt,  das  eine 
^<Pst€re,  periphere  Schicht,  einen  weichen  Inhalt,  und  in  diesem 
suspendiert  Nukleolen  besitzt. 

Flemming  machte  seine  Studien  an  den  Zellen  der  Sala- 
^ä-ndra  maculata.  Er  suchte  zuerst  den  Einfluß  der  verschiedenen 
^^agentien  auf  den  Kern  zu  erforschen  und  kam  dabei  zu  folgenden 
-Resultaten : 

^  .      Durch  Osmiumsäure  (V^q — 2  Proz.)  quillt   der  Kern   auf  und.er- 
y^lt  eiHö  ovoide  uestalt.    Die  M 


,     -^  v.***x.  ^,^ ^.wv,.*..     ...V.  TTucTeöir fi eten  in  runder  Form  stark 

f^ervor.  Die  Zwischensubstanz  des  Kerns  gerinnt  und  wird  stark 
^^^•htbrechend. 

Bei  Anwendung  von  riiromsäure  werden  die  Nucleoli  scharf 
S'länzend,  feine  Kömchen  in  denselben  werden  sichtbar,  auch  hier 
^acht  sich  ein  Gerinnungsvorgang  bemerkbar. 

Alle  übrigen  Keagentien,  wie  Alkohol  etc.  verändern  die  Kern- 
^Jibstanz  und  sind  also  zur  Erkennung  der  wirklichen  Struktur  des 
*^eriies  nicht  zu  vei-werten. 

Dabei  machte  Flemming  die  Beobachtung,  daß  die  Kerne  der 
^^^eii  Zellart  oft  mehr  Neigung  haben,  den  Farbstoff  in  ihrem  Netz 
^^stzuhalten,  als  die  anderer  Zellarten. 

*)  Anatomischer  Anzeij^er,  1890,  Bd.  X.  IS.  7Bi). 

*)  Dubois'  Archiv  f.  PhvHioloj^e.  1894.  S   :^0ü. 

*)  Arch.  de  Sc.  biol.     Petersburg?  18JK>.    V.)l.  IV. 

*)  Virchow's  Archiv.  Bd.  128.  «.  48o. 

*)  Beiträge  zur  Kenntnis  der  Zelle  und  ihrer  Lebenserscheinungen  (Archiv  f. 
^ii^Y-ogkop.  Anatomie,  1879,  Bd.  16,  S.  302-436):  ibidem  1880,  Bd.  18,  JS.  151—259; 
ib\tlem  1Ö87,  Bd.  29,  p.  446  und  Anatomischer  Anzeiger,  1892,  Bd.  7. 
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Nach  F  lern  min  g  besteht  der  Kern  aus  folgenden  histologischen 
Bestandteilen : 

1.  Kerngerüst  oder  Kernnetz  (intranukleares  Gerüst  oder  Netz), 
darin  als  Verdickungen: 

2.  Netzknoten,  und  als  besonders  beschaffene  Körper 
•  3.  die  eigentlichen  Kemkörperchen  oder  Nucleoli; 

4.  Kemmembran-  oder  Wand; 

5.  Zwischensubstanz  des  Kerns  (Kemsaft). 

Der  Kern  enthält,  nach  Flemming,  eine  färbbare  Substanz, 
mittelst  der  als  Kemtinktionen  bekannten  Beagentien  z.  B.  Karmin 
nachweisbar;  diese  Substanz  bezeichnete  er  als  Chromat  in,  die 
nicht  färbbare  Substanz  nannte  er  Achromatin. 

Spätere  Untersucher,  wie  z.  B.  SchwartzM  erweiterten  diese 
Befunde. 

Man  fand,  daß  das  Kerngerüst  besteht  aus  dem  eigentlichen  Gerüst 
(Liningerüst)  und  aus  einer  Substanz  in  Form  kleinerer  und  größerer  Köm- 
chen (Chromatin  Flemming's),  die  hauptsächlich  aus  NiäJein  besteht. 

Der  Kernsaft,  die  zwischen  dem  Kemgerüst  sichtbaren,  hellen, 
lichtbrechenden  Bäume,  wurden  allgemein  als  eine  Flüssigkeit  an- 
gesehen, nur  Flemming  behauptete,  daß  in  dem  Kernsafte  auch 
noch  Fäden  wären,  die  er  als  achromatische  Fäden  bezeichnete. 
Erst  Schwartz  wies  nach,  daß  es  sich  um  eine  feste  Substanz 
handelt  die  er  Paralinin  nannte,  während  Pfitzner*)  dieselbe 
Substanz  mit  Parachromatin  und  Heidenhain')  mitLauthanin 
bezeichnete.  Die  Nucleoli  wurden  besonders  von  0.  Hertwig*)  als 
ein  wesentlicher  Bestandteil  des  Kerns  angesehen.  Die  Substanz, 
aus  der  die  Nucleoli  bestehen,  nannte  Hertwig  Paranuclein. 

Die  Meinungen  darüber,  welchen  Kernbestandteil  man  eigentlich 
als  Nucleolus  aufzufassen  hätt€,  waren  verschieden.  Flemming 
bezeichnete  die  Nucleolen  als  Substanzportionen  im  Kern  von  be- 
sonderer Beschaffenheit  gegenüber  dem  Grerüst  und  dem  Kemsaft; 
sie  sind  fast  immer  von  stärkerem  Lichtbrechungsvermögen  als 
beide,  mit  glatten  Flächen,  in  ihrem  Umfange  abgesetzt,  stets  von 
abgerundeter  Flächenfomi,  meist  in  den  Gerüstbalken  suspendiert 
und  in  manchen  Fällen  außerhalb  derselben  gelagert. 

List"^)  glaubte,  daß  der  Nucleolus  ei*st  durch  Berliner  Blau 
sichtbar  und  von  der  (hroniatinsubstanz  abgegi'enzt  werden  könne, 
während  Zimmermann*)  behauptete,  daß  der  Nucleolus  durch  die 
.lodtrrün-Fuchsintarbung  von  der  Chromatinsubstanz  zu  untei'scheiden 
wäre,  indem  ersterer  rot,  letztere  Substanz  grün  sich  färbt.  Unna') 
behauptete,  daß  die  Xucleolen  stets  außerhalb  der  Stniktur  des  Kern- 
gerüstes stehen  und  glaubte  dies  mittelst  der  modifizierten  Papp e n- 
Ueinrsohen  Färbungsniethode  (Metliylgrün  und  l^reninmethode)  nach- 
gewiesen zu  haben. 

Kine   andere  wiclitijre   Entdeckuufi:,   die   auch   für  unser  Thema 

*i  iVhn's  r»eiträire  zur  Biologie  der  Trianze,  1887.  Bd.  V. 

-^  Morphol.  Jahrb.,  18K\  Bd.  11. 

''  Vi'ber  Kern  niul  Protoplasma.     Festschrift  für  Kölliker.  1892. 

*>  Pie  Zelle  und  das  Gewebt».     Jena  18SKH. 

^>  Arbeiten  aus  der  Zool.  Station  zu  Neapel.  1897.  Bd.  XII.  p.  477. 

*•  Ziitsohr.  f.  wis<ensohaftliohf  Zoolosrie.  1896,  Bd.  4. 

*'  Hanibur^T  Aerxtl.  Verein.  Juli  1902.  Cfr.  über  diese  Frage  auch  Mont- 
pomniery  Journ.  oi  Morphol..  1899.  Vol.  XV.  p.  2l>7  mit  voUst4iäi^r  Literatur- 
anirabe'  und  Feinbt  rsr.  1    ^^'.  S.  388. 
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Tan  Wichtigkeit  wurde,  war  die  Entdeckung  von  zwei  chromato- 
philen  Kernsubstanzen   von  L.  Auerbach^   im  Jahre  1890. 

Auerbach  stellte  seine  Untersuchungen  an  den  Genitaldrüsen  des 
Karpfen  und  Hechtes  an  und  konnte  nachweisen,  daß  das  Spermatozoon 
verschieden  förbbare  Bestandteile  entlialte.  Von  blauen  Farbstoffen 
wandte  er  das  Methylgrün,  Smaragdgrün,  Viktoriablau  und  Hämatoxylin 
aiu  —  von  roten  Farbstoffen  das  Karmin,  Eosin,  Fuchsin,  Orange  und 
Rosanilin.  Mit  Hilfe  dieser  Färbemethoden  fand  er,  daß  der  Kopf  sich 
blau  färbt,  während  das  Mittelstück  und  der  Schwanz  rot  gefärbt  wird. 

Der  Kopf  ist  also,  nach  Auerbach,  kyanophil,  der  Schwanz 
ery  throphil.  Das  Keimbläschen  an  den  Eiern  ist  erjlhrophiler  Natur. 
Auerbach  legt  nun  diesem  Befunde  eine  biologische  Bedeutung  bei, 
indem  er  die  kyanophile  Substanz  für  eine  männliche  und  die 
erjrthrophile  für  eine  weibliche  Keimsubstanz  erklärt. 

Wir  werden  späterhin  sehen,  wie  auch  diese  Befände  dazu  ver- 
wertet worden  sind,  eine  Krebstheorie  aufzustellen. 

Bisher  haben  wir  die  wesentlichsten  Resultate  der  neueren 
Forschungen  über  die  histologischen  Bestandteile  der  Zelle  angeführt. 
Weit  wichtiger  aber  sind  für  unsere  Erörterungen  die  Befunde  ge- 
worden, soweit  sie  die  biologische  Tätigkeit  der  Zelle  betreffen. 

Ueber  die  Fortpflanzung  der  Zelle  wußte  man  bisher  haupt- 
sfehlTcTdurch  Virchows  Arbeit^n,^  daß  dieselbe  auf  d(feW  Wege 
^  Teilung  oder  KnospifrigTJer  en Jog'eneii' ZelTbiTgung  stattfinSet. 
Kg&kannte  also  bis  dahin  nur  Sie  Ji  r  e  k  t  e  l  eilung  "  der  Zelle 
q^cSTvern^^^»^^""^^"^C  <  KprirfV^rgiTrfiTvrTf^MT^  und  nafiSl^  späterhin 
^jese  Art  der  Teilung  AnuXft&e/ 

Dann  entdeckte  Fi_emming^)  die  Kernvermehrung  mit  Faden- 

^gtamorpbose  der  Kemmasse^  die  er  zunächst  als  iqfljrftktft  K^rn- 

^^ing  Dezeichnete,    r  i e m "m lijg^'HTeTt. diese  Art  der  Zelly.Qnßfihomg 

fag  Qie  einzig  vorkommende,  während  er  .di^  <^irpict,fi  /ftflvprmphmng 

jftf^Ciflfe  reme  Hypothese  "erklärte.*) 

[  8paxerhin  adoptierte"  danii  PI  e  m  m  i  n  g  für  diesen  Vorgang  die  Be- 
^ichnung  KaryökinesTs,  eine  Bezelchnxing,  die  von  W! Schi eicISr*^) 
^Jigetunrt  worden  war,unave'rstand  darunter  sämtlicheBewegungen  oder 
y^everdnderungen,  welche  die  im  Kern  entstehenden  Fädeii  während 
^r  Zellteilung' durchmachen  vom  Anfang  der  Knäuelform  des ]ffi2?er- 
'^rns  D18  zur  Ktickkehr  der  Gerüstform  der  Tochterkerne.  Im  Gegen- 
^tze  zur  Amitose  wurde  diese  Art  von  Kernteilung  Mitose  (ßliog  = 
^denj  oaer  auc&  Karvomitosis  (T 1  e  m  m  i  n  g)  genalffiTT"^  ^^ 

^     Jjie  karyoKinese   war   allerdings    auch   schon   von  alteren  Be- >r 
^bachtem,  z.  B.  von  Henle*)  gesehen   worden,  zuerst  beschrieben   ) 
^^de  sie  von  Schneider.*^)    Die  richtige  Deutung  aber  gab  diesem/ 
^^zeß  hauptsächlich  ?'lemming. 


,  *)  lieber  einen  sexuellen  Gegensatz  in  der  Chrom atophilie  der  Keimsubstanzen. 

Y?^fir^ie?t  von  Waldeyer  am  25.  Juni  1891 1.    ^Sitzungsberichte  der  Könijfl.  Preuüischen 
Aka^iemie  der  Wissensch.,  1891,  J^.  71H.    (Cir.  aiich  ibidem  1890.  26.  Juni.) 

*i  C'fr.  S.  220. 

*)  Arch.  f.  mikroskop.  Anatomie.  1880.  Bd.  18.  .S.  151—259. 

*)  ('fr.  Virchow's  Archiv,  Bd.  77. 
^        *)  Die  Knorpelzellteil u  11  jj: :   Arch.  f.  mikrosk.  Anat.,  Bd.  16,  S.  248.     Kdoior  = 
^^»    Kern  und  xivr;ati  =  Bewcjjfunjjf. 

*)  Die  HodenzeHen  des  Katers:  Handb.  d.  Anatomie.  II.  p.  H55. 
-      ')  Untersacbungen  über  Flathelmintheii  i Jahrb.  d.  Oberhessischen  Ges.  f.  Natur- 
^^  Heilkunde,  1873). 
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Tabelle  der  Kernteilung  nach  Fleniming: 


Matterkern  (proi^ej»siv). 

Gerüst  (Ruhei. 
1.  Ansammhmg:  des  Chrumatins  zum 


2.  Knäuel, 

der  sich  allmählich  lockert  unter  Ver- 
dickung seiner  Fäden. 

Segmentierung 

in  Fadenstücke.  Bevor  die  Segmen- 
rierung  ganz  vollendet  ist,  tritt  ge- 
wöhnlich eine 

Kranzform 

des  Fadengewindes  auf,  offeubar  schon 
Einleitung  zu  dem  folgenden  radiären 
Typus. 

Die  Segmente  biegen  sich  zu  Schlei- 
fen, beginnen  sich  nach  dem  Typus: 
Winkel  der  Schleife  nach  dem  Zen- 
trum, freie  Enden  ihrer  Schenkel 
nach  der  Peripherie  —  zu  ordnen  und 
so  entsteht 

H.  die  Sternform 

aphromatische  Fäden  werden  deut- 
lich I).  Systole  und  Diastole  des 
Sterns.  Systole  =  Neigung  der 
^hleifenschenkel  nach  äquatorial- 
wärts.  Läugsspaltung  der  Strahlen, 
l'mordnung  der  Schleifen  in  den 
Typus:  Winkel  nach  den  Polen,  freie 
Enden  nach  dem  Aequator.  damit 
entsteht 


Tochterkeru  (regressiv). 

1.  Gerüst  (Ruhe). 

Wiedervermischnng  des  Chromatins 
und  Achromatins. 

•2.  Knäuel. 

der  «ich  allmählich  verdichtet.  Unter- 
^^  brechungen  des  Fadengewindes  sind 
nicht  mehr  deutlich.  Unterbrechungen 
des  (icwindes  werden  immer  weniger 
und  undeutlicher  sichtbar.  Die  Fäden 
nehmen  sfeschlängelte  Lagen  an. 


H.  Sternform. 

Längsverschmelzung  von  je  2  Fäden. 
Allmähliche  Wiederordnung  der  Schlei- 
fen in  je  einer  Tochterligur  nach  dem 
Typus:  Winkel  nach  dem  Zentrum, 
freie  Enden  nach  der  Peripherie. 


4.  die  Aequatorial platte. 

Die  Schleifen  spalten  sich  der  Länge  nach.  Die  Schwester- 
^hleifen  wandern  den  JV)lkr)ri)erchen  zu  und  bilden  liier  Tochter- 
"Itenie.  die  sich  wieder  zu  Tochterknäueln  vereinigen.  Aus  diesen 
Knäueln  werden  die  Tochterk(»nie.  Dieser  Kernteilung  folgt  die 
Teilung  des  Protoplasma  (Zellteilung),  so  daß  aus  d(T  ursprünglichen 
JHitterzelle  zwei  Tochterzellen  entstehen. 

In  neuerer  Zeit  hat  sich  die  Auffassung  über  das  Verhältnis 
^^r  amitotischen  zur  mitotischen  Teilung  etwas  verschoben. 

^V^aldej'er-)  faßt  die  amitotische  Zellteilung  als  die  Grundfonu 
^^if;  sie  tritt  überall  dann  auf,  wenn  die  Kerne  entweder  chromatin- 
^^  sind,  oder  wenn  es  auf  eine  genaue  Halbierung  des  Chromatins 
nicht  ankommt.  ^Soll  letzt(».res  erreicht  werden,  so  treffen  wir  die 
-yitosen;  denn  diese  sind  dei*  geradeste,  sicherste  und  einfachste  A\>g 
^"^  aakte  Zweiteilung  der  chromatischen  Substanz  herbeizuführen, 

.       '  Ueber  Karyokinene  luid  ihre  Beziehuniren  zu  den   Hefruchtunffsvorgängen: 
-^^Div  f.  mikroskop.  Anatomie,  M.  H2,  Heft  1. 

^^'olff,  Die  Lehre  von  der  Krebsknmkbeit.  27 
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und  das  wird  wohl,  sagt  Waldeyer,  als  das  Ziel  der  KaryokiD 
betrachtet  werden  müssen." 

Ja,  Waldeyer  steht  nicht  an,  die  Schranke  zwischen  ei 
direkten  und  indirekten  Kernteilung  ganz  fallen  zu  lassen. 

Es  gibt  eigentlich  nur  eine  Art  der  Kernteilung,  und  zwar  < 
wobei  der  Kern,  wie  später  die  Zelle,  in  einer  bestimmten  Ebene 
der  Teilungsebene  —  in  zwei  meist  gleiche  Teile  durchgeschnürt  wi 

Wir  haben  bisher  nur  die  Z  w  e  i  t  e  i  1  u  n  g  der  Zelle  erörtert.  > 
sind  aber  noch  multipolare  Teilungen  zuerst  von  C.  J.  Eberth  M 
der  Membrana  Descemetii  des  Frosches  entdeckt  worden.  So  beoba 
tete  man  auch  eine  Dreiteilung  =  Triaster  (Achsen  der  Kemspind 
bilden  ein  gleichseitiges  Dreieck),  femer  eine  Vierteilung  (Spinc 
achsen  bilden  ein  Quadrat  und  die  vier  im  Profil  sichtbaren  Mutt 
Sterne  geben  das  Bild  eines  Kreuzes). 

Außer  diesen  gesetzmäßig  verlaufenden  Teilungsvorgängen  1 
man  aber  auch  Abnormitäten  beobachtet,  z.  B.  ,. verirrte  Schleife 
„versprengte  Chromosome*"  etc.  (Schott landen.*)  Eingehend  1 
sich  mit  dieser  Frage  E.  Krompecher^j  beschäftigt. 

Die  multipolaren  Teilungen  verlaufeD,  nach  den  Mitteilungen  < 
verschiedenen  Autoren,  streng  nach  geometrischen  Regeln.  Die  Vi 
t^ilung  nach  dem  Tetraedersystem,  die  Secbsteilung  nach  dem  Oktaed 
System,  die  Achtteilung  nach  dem  Hexaeders^stem  etc.  Aber,  m 
Krompecher,  sind  die  verschiedenen  Bilder  der  Teilungsfigui 
nichts  als  von  verschiedenen  Seiten  betrachtete  Gesamt-  o 
Schnittbilder  ein  nnd  derselben  Teilungsart,  nämlich  der  nach  d 
Tetraederschema  verlaufenden  Vierteilung. 

Die  Amitose  sieht  Krompecher  tür  eine  regressive  Teiluii 
art  an. 

Die  indirekte  Fragmeutation  hält  Krompecher  für  das  Anfan 
Stadium  der  Mehrteilunjr. 

Ausdrücklich  hebt  aber  Krompecher  hervor,   daß  die  Mel 
teiluuff  keine  pa tholosrische  Form  der  Teilung  dai'stelle: 
kommt  überall  da  vor.  wo  die  Eimährunir  der  l^ewebe  «resteigert 
Bisher  wurde  diese  An  Teilung  bei  embrvonalen  «Teweben.  in  den  bl 
bildenden  Organen  und  in   malignen  (Teschwülsten  gefunden.    Sä 
liehe  Mehrteilungsformen  sind,  nach  Krompecher.   ebenso  wie 
Zweiteiluns:  als  vollkommen  selbstäudiire.   bestimmten  Resreln   um 
worfene.   typisch    verlaufende    Formen    der    indirekten    Kernteili 
anzusehen. 

Aber  nicht  nur  auf  die  Fortptlanzunir  <ler  Zellen  richtete  ii 
sein  Augenmerk,  sondern  auch  auf  die  konstaut  vorkomnieui 
chemischen  Bestandteile  derselben. 

\\'ir  haben  bereits  vorhin  verschiedene  Substanzen  erwähnt, 
als  lebenswichti^'-e  Bestandteile  der  Zelle  angesehen  werden.  ^ 
haben  im  Laufe  dieser  Abhandlunsr  wiederholt  Gelegenheit  jrehi 
darauf  hinzuweisen,  welche  Bedeutung:  man  der  chemischen  Beschati 
heit  der  Krebstunioren  beileirte:  allerdiuirs  fehlten  bis  dahin 
feineren  chemischen  Hilfsmittel  zur  Krkeniuuiir  der  chemischen  Xa 
der   Geschwiilste.   die   Unter>uchung   wurde   in   srrober  ^^'eise   vor 

'    l\'l»t'r  KtTii-  nu«l  Ztllitilniiir.     Vir«h«ws  An-hiv.  187ti.  p.  .V28. 
-     Ut'l'er  Krrii-  uinl  Zt-Ilttiliiuir<v«.rir;iiii:'-   im  Emi.'th»!   dt-r  entzüinU'teu  H 
haut.     Aroliiv  i.  iiiikr<«<koj».  Anatomit'.  B«l.  M.  Hvtt  '^. 

^    Z*utr.-B!.  I.  allir.  l^atlK'K'irit .  H'l.  XIII    mir  austührliehtT  Literatur. 
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nommeii,  die  feineren  Untersuchungen  der  cliemischen  Bestandteile 
der  Krebszelle  waren  bis  daliin  noch  unbekannt. 

Wir  werden   späterhin   noch   Gelegenheit    haben,    zu    erörtern, 
welche  bedeutende  Rolle  die  Chemie  der  Zelle  in  der  Krebspathologie 
spielt,   und  welche  Deutungen  die  mehr  oder   minder   veränderten 
chemischen  Bestandteile  der  Zelle  erfahren  haben. 

Für   uns   sind   hauptsächlich   die   chemischen  Bestandteile   des 

K  e  rns  von  Wichtigkeit.    AVir  können  natürlich  an  dieser  Stelle  nur 

knirz  die  Chemie  des  Zellkerns  streifen  und  nur  insoweit,  als  sie  tiir 

das   Verständnis  der  später  zu  erörternden  Theorien  notwendig  ist. 

Als    eine   der  wesentlichsten   chemischen  Substanzen   des  Zellkerns 

haben  wir  vorhin  wiederholt  das  Chromatin  genannt. 

Durch  die  Romanowsky'sche^)  Färbung  wird  diese  Substanz 
int^^nsiv  karminrot  gefärbt,  ist  also  chemisch  leicht  zu  erkennen,  da 
Andere  Gebilde,  z.  B.  Malariaplasmodien  blau,  die  roten  Blutkörper- 
chen xi  rot  (Rosin)^)  resp.  orange  (Reuter)^)  gefärbt  werden. 

Die  Bezeichnung  Chromatin  hat  sich  in  der  Histologie  einge- 
t>üi:-^ert  für  die  sog.  Nu  kl  ein  b  äsen  (Xanthin,  H3T)oxanthin,  Guanin 
lyicl  Adenin).*)  Das  Chromatin  geh(")rt  zu  der  großen  Gruppe  der 
^tt kleine,  die  zuerst  von  Miescher*^)  aus  dem  Nukleus  der  Eiter- 
zeil ^  und  später  fast  aus  allen  Zellkernen  dargestellt  worden  ist 

Eine  weitere  Gruppe  der  Nukleine  bilden  die  Paranukleine, 
*^^^^n  Kenntnis  wir  hauptsächlich  Hammarsten*)  verdanken. 

Eine  genauere  chemische  Unterscheidungsmethode  dieser  beiden 
'^|i^l> stanzen  beschrieb  Moise  Frenkel.M  Das  Nuklein  hat,  nach 
^^^^€m  Autor,  eine  Verwandtschaft  zu  basischen  Farben  (färbt  sich 
*?*^vi)  und  bildet  bei  der  Karyokinese  die  chromatischen  Schleifen. 
^?^5^^  Paranuklein  hat  eine  Verwandtschaft  zu  sauren  Farben,  färbt 
*^^h  stark  rot  und  bildet  die  achromatischen  Schleifen.  Sowohl  die 
^hi-omatischen  Schleifen  als  auch  die  achromatischen  Spindeln  bilden 
^^^h   auf  Kosten  der  Kernsubstanzen. 

^  feinen  anderen  Bestandteil  des  Kerns,  das  El  ei  diu,  hat  zuerst 
r^  ^  nvier  *)  (1879)  beschrieben.  Diese  Substanz  färbt  sich  mit  Karmin 
^^^  der  größten  Verdünnung  intensiv  rot.  Das  Eleidin  scheidet  sich 
^it-  dem  Schwunde  des  Kerns  aus  dem  metamorph isierten  Chromatin 
^^^2^    (d'Urso»)). 


T  _  ^)  Methylenblau  unter  Zusatz  von  Na.2  rO;»  (0.5:100  ocm  in  Iproz.  wässriger 
i-o^^Ujj^  des  Methylenblau)  2 — 8  Tagt'  lan^  bei  iii)—(nO^  V  im  Brutschrank  stehen 
^**»en,  die  Lösung  muU  schwach  alkalisch  sein,  dann  Filtration  und  AusfäUung  mit 
•"^**Jiilö8ung.  Niederschlatr  mit  Aq.  dcst.  auf  dem  Filter  ausgewaschen,  getrocknet, 
.v^  ^eiÜem  absol.  Alkohol  auf  dem  Wasserbade  trelöst.  tiltriert  und  Zusatz  von 
i  *^?in  AnUinöl  auf  100  cem.    fCfr.  Zettnow:  Zentr.-Kl.  f.  Bakteriol.,  Bd.  27,  Nr.  22 

«)*  Berlin,  klin.  Wochenschr..  imi  Nr.  12. 
^  Zentr.-Bl.  f.  Bakteriologie.  Bd.  80,  S.  248. 
,^         *)  In  bezng  auf  die   näheren  Uetails  verweise  ich  auf  die  Zeitschr.  f.  phvsiol. 
V^^^ie.  III.   p.  284:   IV,  p.  21K):   V,  j».  152:   XVI II.  p.  .')08;  XXI.  p.  87.    Arch.  f. 
'^^•'^tomie  und  Phvsiol.,  1895.  p.  882  etc. 

^         •'^1  Hoppe-Seyler's   Med.   ehem.  Intersuehungen,   IV.  441.     (('fr.  auch  Verh.  der 
^^Uirforschenden  Gesellschaft  in  Hasel.  1874.  VI,  1.  Heft,  p.  441. 
•)  Zeitschr.  f.  phvsiol.  Chemie,  Bd.  VII.  j).  264. 
')  11.  Internat,  med.  KonirrelJ.     Rom  181)4. 

*•)  Snr  une  substance  nouvelle  de  lepiderme  etc.  Comptes  rend.  de  l'Acad.  des 
^''  HO.  Juni  1879  und  10.  Dezember  IHKJ:  ferner:  He  l'eleidine  et  de  la  repartition 
'^<^  <^ette  substance  dans  la  peau  etc :  Arch.  de  phvsiol.,  1884. 

*)  Nach  einem  Referat  im  Zentr.-Bl.  für  pathol.  Anat.,  II,  18i)l. 
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bei  dem  Kern  abspielt,  wobei  die  Zellen  dichter  und  kleiner  werden. 

Der  Kern  selbst  wird  liomojaren.  zerfällt  und  es  bilden  sich  Hohlräume, 

(lie    einem  Wabensystem   ähnlich    sehen.     Um   diese   unterpfehenden 

Kerne  ist  oft  ein  Resorptionshof  zu  sehen.     Auch   in  intracellulär 

resorbierten  Zellen  kommt  diese  Pyknose  des  Kerns  vor. 

Die  mannigfachen  Arten  der  Kerndeß:eneration  bei  Krebs- 
tumoren  können,  nach  Amann  jr.,^)  in  Erscheinung  treten  als 
PyJvnose,  als  Vakuolisation,  als  eine  C 'hromatineinlagerung,  als  hyaline 
Deiereneration  und  als  Schrumpfung,  ^^'ir  müssen  diese  mannigfachen, 
beobachteten  Kerndegenerationen  bei  Krebstumoren  im  Auge  behalten, 
da  sie  späterhin,  wie  wir  noch  sehen  werden,  zu  lebhaften  Erörte- 
niii;^en  über  die  Natur  der  Zerfallsprodukte  führten. 

Zu  den  bisher  en'irterten  Bestandteilen  des  Kerns  müssen  wir 
noch  die  sog.  Zentralkörper,  C  e  n  t  r  o  s  o  m  e  oder  Polkörperchen  zählen, 
die    schon  seit  der  Entdeckung  der  indirekten  Teilung  bekannt  waren. 
Ueber  die  Bedeutung  dieser  außerordentlich  winzigen  Gebilde  gingen 
die  Meinungen  der  Histologen  auseinander,  die  einen  hielten  sie  für 
sehr   wichtige,  integrierende  Bestandteile  des  Kerns,  die  auch  in  der 
ruhenden  Zelle  angetrott'en  werden,  andere  wieder  zählten  diese  Kör- 
perchen zu   den  Bestandteilen  des  Protoplasma.    Es  ist  hier  nicht 
unsere  Aufgabe,   diese   Streitfragen   genauer   zu   erörtern,   für   uns 
handelt  es  sich  zunächst  darum,  festzustellen,  welche  Bestandteile 
die  normale  Zelle  resp.  der  Kern  überhaupt  enthält. 

Die  ('entrosomen  befinden  sich  gewr)hnlich  dicht  an  der  Keni- 
membran,  oder  in  einer  Ausbuchtung  derselben;  man  hat  bisher  nur 
zwei  solche  Körperchen  beobachtet,  die  sich  von  den  anderen  Kern- 
bestandteilen dadurch  unterscheiden,  daß  sie  mittelst  der  bekannten 
Kernfarben  sich  nicht  färben,  sondern  nur  duich  saure  Anilinfarben 
(t'nchsin.  Safranin,  Orange)  und  durch  Beizen  mit  Eisenhämatoxylin. 

Wollten  wir  hier  die  funktionellen  Leistungen  der  Zelle  erörtern, 
<lann  müßten  wir  an  dieser  Stelle  das  ganze  Gebiet  der  Physiologie 
aufrollen.  Wir  behalten  uns  nur  vor,  späterhin  die  Funktion  der 
kranken  Zelle  zu  untersuchen.  Nur  einige  Lebenserscheinungen  der 
^^lle,  die  für  unsere  Auseinandersetzungen  von  Bedeutung  sind,  müssen 
^^'ir  hier  noch  kurz  erwähnen. 

Daß  die  Zellen  a  m  ö  b  o  i  d  e  B  e  w  e  g  u  n  g  e  n  auszuführen  imstande 
«md,  ist  ja  von  manchen  Zellarten  bekannt.  Auch  der  Kern  ist  nicht 
I\^^*  an  den  Teilungsvorgängen  der  Zellen  beteiligt,  sondern  auch  am 
-^U'Standekommen  von  forniativen  Prozessen  mannigfacher  Arf.  Be- 
^<^Uclers  bei  embryonalen  Vorgängen  ist  es  oft  beobaclitet  worden,  daß 
*^^i*  Kern  pseudopodienartige  Fortsätze*  bildet. 

Kine  ebenso  wichtige  Holle  spielt  der  Kern  bei  den  Kegene- 

^^tions Vorgängen  im  Organismus,  sowohl  bei  solchen  physiologi- 

^"^r  als  auch   pathologischer  Art;   denn   nur  Zellen   mit  intaktem 

KeiTi  vermögen  diese  Leistung  zu  vollbringen.    Diese  Kegenerations- 

*^"igkeit   ist   besonders    deutlich   bei    den   Zellen   der  E])idermis   zu 

J^^^^bachten,  und  sowohl   der  Schuppungsprozeß,  als  die  Heilung  von 

Y^'>stanzverlusten   ist   nur  durch  diese  charakteristische  Eigenschaft 

*^^*  Zellen  möglich. 

Veber  diesen  Prozeß   findet   man  ja   in    allen    Lehrbüchern   der 

')  Verh.  der  Deutschen  (iestllschatt  tür  (Jynäkoloirie.     ♦>.  Konj^^reti.    S.  Tf).'). 
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Chirurgie  derartig  eingehende  Schilderungen,  daß  es  sich  für  uns 
erübrigt,  auf  diesen  Punkt  näher  einzugehen. 

Es  gentigt  für  uns,  die  Tatsache  festzustellen,  daß  die  normalen 
Zellen  ein  Proliferations  vermögen  besitzen,  und  daß  jeder  Defekt  im 
Organismus  durch  diese  Fähigkeit  der  Zellen  ausgeglichen  wird,  sei 
es  durch  ein  ähnliches  Gewebe  oder  durch  ein  Narbengewebe. 

Diese  Tatsache  ist  tur  unsere  Beobachtungen  von  fundamentaler  - 
Bedeutung,  und  wir  werden  späterhin  noch  Gelegenheit  haben,  auf  *: 
diese  wichtigen  Prozesse  im  Leben  des  Organismus  zurückzukommen.  « 
Wir  verweisen  in  dieser  Beziehnung  noch  auf  die  interessanten  Aus-  - 
führungen  von  Fr.  Merkel  (Göttingen),  (Bemerkungen  über  die  ^ 
Gewebe  beim  Altern:  Verhandl.  des  X.  mediz.  Internat.  Kongr.  1890  < 
zu  Berlin,  Bd.  11,  S.  124):  Das  Epithelgewebe  hat  Aussehen,  Struktiu'  ^j 
und  Zusammenhang  frühester  embryonaler  Zellen  am  getreuesten  be-  — 
wahrt,  die  Vollsaftigkeit,  die  Reinheit  des  protoplasmatischen  Baues  .«=!: 
und  die  Art  des  gegenseitigen  Verbandes  stehen  auf  einer  Stufe,^^ 
welche  frühesten  Entwicklungsphasen  angehört.  Im  erwachsenen -ä^ 
Organismus  hat  die  Epithelzelle  ein  ungemein  kurzes  Leben.  Wei 
sie  ein  embryonales  Gewebe  darstellt,  ist  ihre  Vermehrungsfähigkeit^ 
nicht  weiter  AMinderbar. 

Das  Epithel  bleibt  im  Gegensatz  zu  den  anderen  Geweben,  nachj 
Merkel,  ewig  jung. 

Wie  wir  gelegentlich  der  Besprechung  der  Kibbert'schen  Theorie- 
gesehen  haben,  sprachen  fast  alle  Forscher,  im  Gegensatze  zu  ßib-- 
bert,  dem  Epithel  und  nicht  dem  Bindegewebe  die  primäre  aktive - 
Rolle  bei  der  Krebsentstehung  zu.  Es  fragt  sich  nun,  ist  das  normale  - 
Epithel,  selbst  wenn  es  aus  seinem  Verbände  gelöst  ist,  imstande, 
Krebstumoren  zu  erzeugen? 

Zur  Lösung  dieser  Frage  hatte  man  experimentell  versucht, 
Zellkomplexe  oder  einzelne  Zellen,  die  aus  ihrem  Verbände  gelöst 
waren,  an  andere  Stellen  zu  überpflanzen  und  das  Schicksal  dieser 
veri)flanzten  Ei)ithelien  zu  verfolgen. 

Schon  BertlioldM  hatte  den  Hoden  von  zwei  Monate  alten 
Hähnen  in  die  Baucliliöhle  verpflanzt  und  beobachten  können,  daß 
die  Hoden  weiter  wuclisen  und  zahlreiche  Gefäße  sich  bildeten. 

p]benso  konnte  v.  Eiseisberg-)  nacliweisen.  daß  die  Schild- 
drüse, in  die  Bauchliöhle  von  Katzen  verpflanzt,  weiter  funktionierte. 
Audi  Loel)^)  hat  in  jüngster  Zeit  ein  selbständiges  Hineinwachsen 
von  Epithelgewebe,  teils  im  Zusammenhang  mit  Körpergewebe,  teils 
losgelöst,  auf  Agar  beobachten  können. 

Nach  Kibbert"*)  jedoch  bleiben  nur  die  Epithelien  der  Haut 
und  der  Conjunctiva  monatelang  am  Leben,  während  alle  übrigen 
Kpithelien.  sobald  sie  verlagert  werden,  zugrunde  gehen.  Daß  auch 
isolierte  Kpithelien  weiter  zu  leben  und  ihre  Funktion  auszuüben 
vennögeii,  ist  ja  durch  die  Thiersch'schen  Transplantationsexperi- 
mente hinreichend  bekannt. 

Aber   schon   diese  Tatsache   ist   geeignet,   den  Beweis   datür    zu 

Vi  Arrhiv  f.  Aniit.  u.  Physiol..  184U,  p.  42. 

-)  WinuT  kliii.  Wochenschrift,  1882.  ('fr.  auch  Kn  aucr  iZeutr.-Bl.  f.  (rvuäkul.. 
im'\  p.  H24i  und  «irii-orieff  ; ibidem  1897i. 

■\)  Arcliiv  f.  Entwickhmt^suiechanik  der  Orii^anc.     Halle  1902. 
*)  Archiv  f.  Eutwickhin<2;smechanik  der  ()ru:aue.  1897. 
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Das  Resultat  aller  dieser  Untersnchungen  war  also  das,  \ 
normale  Epithelzelle  nicht  imstande  ist,  einen  Krebstumor 
zeugen,  und  daß  die  Krebszelle  biologisch  eine  ande: 
als  die  Epithelzelle. 

Aber,  welcher  Art  dieser  Unterschied  wäre,  darüber  wa 
Meinungen  geteilt,  und  wiederum  sehen  wir,  wie  die  Forsch 
Hilfsmittel  in  Anspruch  nehmen,  um  dieses  Problem  zu  lös( 
durch  die  Erforschung  der  Abstammung,  der  Struktur  und  1 
der  Krebszelle  das  Dunkel,  das  über  der  Aetiologie  der  Krebs 
heit  lagert,  zu  lüften. 

Die  nun  im  folgenden  zu  erörternden  Theorien  haben  als 
läge  eine  Zelle,  die  von  der  normalen  Zelle  abweicht,  und  zw 
die  Theorien  verschieden  je  nach  der  Auffassung,  ob  es  sich  i 
histogenetische,  histologische  oder  biologische  Y 
rung  der  Zellen  handelt. 


Die  Embryonalielle  und  ihr  Verhältnis  zur  Kreta 

Bard's  Theorie  Yon  der  ^neoplastischen  Zelle^.    Die  Embi 
seile  ist  nicht  identisch  mit  der  Krebszelle. 

Wir  haben  gelegentlich  der  Besprechung  der  Cohnheii 
Theorie  gesehen,  wie  dieser  Autor  die  Entstehung  aller  Tumo: 
einen  Ueberschufi  von  im  embryonalen  Leben  gebildeten  Zellen 
zuführen  sich  bemüht  hat;  aber,  aufweiche  Weise  aus  diesen  ( 
nalen  Zellen  ein  Tumor  entsteht,  und  welcher  Unterschied  zi 
einer  ausgewachsenen  und  einer  embryonalen  Zelle  besteht,  < 
hat  dieser  Autor  eine  Erklänmg  nicht  geben  können. 

Die  nun  folgenden  Untersuchungen  stützen  sich  zum  Teil 
grundT^naen  Aroeit^en  C  o  h  n  h  e  i  m*s  unter  Benutzung  der  i 
Forschungen  üDeiTSTe  SEriiktur  uMTBülogte  cgr""Ze^^   Eine  be 


Mm'tyemllht^  MchJnrcliT'Sne'  ^spezifi^^^  L 

zu  finden,  denn  man  wußte  ja,  daiß  der  Krebs  aus  Stnikturele 
besteht,  welche  in  ihren  wahrnehmbaren  Kennzeichen  mit  gi 
normalen,  in  einem  rudimentären  Znstande  befindlichen  St 
dementen  übereinstimmen.  Man  wnßte  aucli,  daß  nach  den 
gesetzen,  ein  Organismus  ein  um  so  größeres  Reproduktionsve 
besitzt,  je  einfacher  er  organisiert  ist,  und  daß  je  höher  ein  C 
mus  auf  der  Stufe  der  Entwicklung  steht,  um  so  geringer  s 
produktionsvermögen  ist;  aucli  das  \\'iderstandsvennögen  der 
organisierten  Gebilde  ist  größer  als  das  der  komplizierten. 

Welch  ein  Unterschied  besteht  nicht  in  dem  Reprodukti 
mögen  der  Würmer  und  der  der  Säugetiere? 

Der  Muskel,  der  ein  kompliziertes  Gewehe  dai-stellt,  is 
imstande  wieder  Muskelgewebe  zu  erzeugen,  sondern  wird  dui 
auf  einer  niederen  Stufe  der  Entwicklung  stehende  Binde 
ersetzt. 

Es  besteht  also  ein  umgekehrtes  Veihältnis  zwischen  dei 
einen  Entwicklungsgrad  zu  erreichen  und  dem  Kei)roduktionsve] 
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Auf  diese  wichtigen,  bioloßfischen  Tatsachen  liat  übrigens  schon 
Cm veilhier^)  hingewiesen,  indem  er  folgende  Sätze  aufstellte: 

1.  Les  tissus  eleves  dans  rorganisme  peuvent  descendre  ä  un 
de^e  inferieur  d'or^anisation ,  tandis  que  les  tissus  in- 
ferieurs  ne  peuvent  pas  s'^lever  a  un  de^re  superieur. 

2.  Les  tissus  speciaux  ne  peuvent  pas  se  transformer  les  uns 
dans  les  autres. 

3.  Les  tissus  speciaux  ne  peuvent  pas  se  produire  de  toutes 
pieces  au  sein  de  nos  organes.  (Muskeln  und  Nerven 
können  sich  nicht  von  selbst  neu  bilden.) 

4.  Lorsque  les  tissus  ont  subi  une  metamoi-phose  complete  et 
cette  metamorphose  est  toujours  descendante  ils  ne  peuvent 
plus  remonter  dans  Techelle  ni  a  plus  forte  raison  revenir 
ä  leur  etat  preraier. 

Auf  Grund  dieser  physiologischen  Betrachtungen  glaubte  Savory -) 
aiinelimen  zu  müssen,  daß  die  sog.  Krebszellen  den  Typus  rudimen- 
tärer oder  embryonaler  (Tewebsfornien  darstellen.  Ueber 
diese  erste  Stufe  hinaus  scheint  die  Krebszelle,  nach  Savory,  nicht 
ztt  g-elangen;  die  Krebszelle  ähnelt,  nach  Savory,  den  niedersten 
Lebensformen,  die  sich  durch  Schnelligkeit  des  Wucherungs-  und 
Proliferationsvermögens  auszeichnen;  die  Aehnlichkeit  wird  auch 
noch  verstärkt  durch  das  vollständige  Fehlen  irgend  einer  besonderen 
Funktion,  durch  ihre  Lebensfähigkeit  und  ihr  Widerstandsvermögen 
gej^eii  äußere  Einflüsse. 

Sobald  die  Zelle  nur  einen  Schritt  weiter  in  ihrer  Entwicklung 
gelangt,  sobald  sie  z.  B.  spindelförmig  wird,  ist  auch  ihr  Keproduktions- 
verinögen  schon  eingeschränkt. 

Die  Krebszelle  ist  also,  nach  Savory,  eine  unfertige,  rudimentäre 
^^lle,  die  keine  spezifische  Funktion  wie  z.  B.  die  Fettzelle  besitzt, 
^bon  Bruch  hatte,  wie  wir  gesehen  haben  (cfr.  S.  144)  die  Krebs- 
zelle als  eine  Zelle  von  embryonalem  Charakter  angesprochen. 

Aus  diesen  Eigenschaften  der  Krebszellen  glaubte  Savory  die 
'^Sartigkeit  des  Carcinoms  erklären  zu  können;  denn  die  Krebs- 
zellen können  sich  nicht  wie  die  embryonalen  Zellen  zu  höherem  Ge- 
^'^be  entwickeln,  sie  vermögen  nicht  „rise  to  higher  things'*,  sondern 
^^^  behalten  immer  ihr  W'ucherungsvermögeu  und  ihre  Unabhängig- 
keit von  besonderen  Umgebungen. 

Demgemäß  glaubt  Savory  den  Unterschied  zwischen  gutartigen 
•^^cl  bösartiften  Cieschwülsten  darin  zu  finden,  daß  erstere  aus  Ele- 
P^Xiten  bestehen,  welche*  in  ihrer  Entwicklung  größtenteils  auf  einer 
"*^lie  stehen  mit  vielen  der  voll  ausgewachsenen  Körpergew-ebe.  Sie 
'*^|J?cl  daher  mit  diesen  in  ihren  physischen  Kennzeichen  identisch, 
J'^lirend  die  bösartigen  (Teschwülste  aus  ganz  rudimentären  Elementen 
"^^^tehen,  die  in  ihrer  Entwicklung  die  embrvonische  Stufe  des  nor- 
'"^len  Gewebes  aufweisen. 


')  Traite  d'Aiiatomie  pathol.  irtMi^Tuh'.     Paris  1849.     Bd.  III.  S.  27H. 
,  ^)  Verhandl.  des  Royal  ('(»llejft'   of  .'^Jurürt'oiis   of  Kurland.    1884  (im  übrigen  be- 

^^l^tete  Savorv  auch,  dali  die  Zellen  im  alltiremeiiieii  ebenso  wie  die  KrebszeUe 
r^j^^r  eine  Membran  noeh  einen  Kern  besitzt^n,  sondern  nur  aus  einem  Protoplasma 
^"^^hen.  Nach  dem  Tode  sondert  sieh  infoli^e  einer  K<»airulation  die  Zelhvand  und 
^^^  Kern  von  dem  Inhalt  al).  iMe  Membran  und  der  Kern  wären  also  nach  Savory 
P^t xnortale  Erscheinunir^'nl!.     rtr.  auch  I.  K.  Al])erts  I.  c.  S.  H*;.'). 
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Bard's  Theorie  (1885).    Die  ^Neoplastisclie''  Zelle. 

Eine  dem  Wesen  der  Embr^^onalzelle  ähnliche  Zelle,  die  L.  Bard ^) 
als  neoplasiische  Zeiift  hfizpf^^pje.  i^^urde  von  diesem  Forscher  als 
dlFifetnrstatte  aes  Krebsjf^.s  ang^^^h^n  Diese  Äelle  weicht  wenig  von 
der  Muttörzelle  ab,  sie  ist  nur  voluminöser,  saftreicher  und  chromatin- 
reicher,  der  Kern  ist  größer  und  enthält  gleichfalls  mehr  Chromatin 
wie  der  Kern  der  normalen  Zelle  und  zeigt  keinerlei  Degenerations- 
erscheinungen. Pathologisch  ist  an  dieser  Zelle  nur  die  gesteigerte 
Vermehrungsfähigkeit.  Die  Zelle  ist  dem  induktiven  Einfluß  des 
Gesamtorganismus  und  der  Nachbarzellen  entzogen. 

Die  neoplastische  Zelle  und  ihre  Nachkommenschaft  bewahren  in 
ihrer  Entwicklung  die  Eigenschaften  des  ürsprunggewebes  auch  an 
den  sekundär  erkrankten  Stellen,  die  von  der  ersten  Zellenentwicklung 
ausgehen. 

Diese   Zelle    machte.    Rard    i^nin    Ansgangspni^lft    pjnfr    ,T:rphs. 

theorie",  aul  die  wir  hier  etwas  näher  eingehen_müssen,  weil  Bard 
zum  ersten  jviaie  eine  1'heörie'  nichfliuf  3er  Sasis  von  anatomischen 
Oder  "entwicktungsgescKichflicheri  Tlrgpbnfsspn  ""PpgriiTKipte^  soTuTfTm 
well  &t  als  Stützpunkt  seiner  Trfphstiipnrjp.  djp  p  fl,  t  ^  ^  ^  ^  ff  '^  ^^  ^ 
Fhj'siologie  benutzte. 

"Attf  Grund  seiner T^heorie  definierte  Bard  den  Tumor  überhaupt 
folgendermaßen : 

Nur  solche  neugebildeten  Gewebe  darf  man  als  Tumor  bezeichnen, 
.  .  .  „qui  reconnaissent  comme  origine  une  multiplication  cellulaire 
active  nee  sous  Finfluence  d'une  cause  etrangere  ä  tont  travail  in- 
flammatoire  proprement  dit!" 

Es  handelt  sich,  nach  Bard,  bei  den  Tumoren,  um  eine  „Anomalie 
de  d^veloppement  cellulaire'*,  die  zu  vergleichen  ist  mit  der  Ent- 
wicklung von  Organen  während  des  fötalen  Lebens,  und  zwar  um  eine 
Art  von  Monstrosität  (une  monstruosite  du  developpement  cellulaire). 

Weshalb  in  dem  einen  Falle  sich  „organes  complexes^  in  dem 
anderen  ,.des  Clements  primordiaux*'  bilden,  darüber  wissen  wir,  nach 
Bard,  nichts. 

Zu  dieser  Zeit,  als  Bard  seine  Theorie  aufstellte,  war  gerade 
der  Streit  zwischen  Cohnheim  und  Vircliow  entbrannt,  ob  die 
AVanderzellen  (Cohnheim)  oder  die  Bindegewebszellen  (Virchow) 
die  Entzündung  hervorrufen. 

Beide  Zellarteu  sind  aber,  nach  Bard,  indifferenter  Natur  und 
Bard  erkannte  beide  Hypothesen  an. 

Im  Gegensatze  nun  zu  diesen  indifferenten  Zellen  betonte  Bard 
,,la  specifite  absolue  des  elements  anatomiques  ditferencies''. 

,.11  faut  entendre,  sagt  Bard,-)  par  specificite  des  elements 
anatoini([ues  ce  fait  que  les  divers  types  cellulaires  constituent  tont 
autaiit  de  fauiilles,  de  genres  et  d'especes  qui  comme  les  familles, 
les  genres   et   les   especes   animales  i)euvent  bien   remonter  dans   la 

\)  Anatomie  patholo^ique  generale  des  Tiiineurs,  leur  Nature  et  leiir  Classiti- 
cation  phv^iol.  \)Rr  L.  Bard  (Prof.  ajjorreire  ä  Lvoii):  Arch.  de  Phvsiol.  norm,  et 
puthol..  1885.  Bd.  V,  8.  247— 2«5  und  Bd]  VI.  S.'  41)8—025.  Du  Cancer  preeoce  de 
l'estomac  (Lyon  Med..  1884  und  l.-D.  von  Mathieu.  Lyon  1884).  La  specificite  cellu- 
laire et  riüstoi^cMH'Sf  chez  renibrvou  (Arch.  de  phvsi^tl..  \S&\  p.  406 — 420).  Cfr.  auch: 
Aroh.  de  Med.  exper.,  1890.  T.  11.  p.  887:  Sem.^ned.,  1894.  p.  113  und  440. 

'-)  1.  c.  S.  252. 
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Serie  ancestrale  a  une  soiiche  (Stamm)  commune,  mais  qui  oiit  pour- 
saivi  leur  evolution  coUaterale  et  sont  devenues  inaptes  ä  se  trans- 
former  les  uiies  dans  les  aiitres.** 

Selbst  im  Ei,  das  ein  „or^ane  complexe"  darstellt,  mit  seinen 
Kernfäden  und  Mikrosomen,  findet  nie  eine  Verschmelzung  und  Ver- 
miscliung  der  Originalelemente  statt. 

Also  kann  auch,  nach  Bard,  niemals  eine  ausgewachsene  differen- 
zierte Zelle  in  den  embryonalen  Zustand  zurückkehren,  um  ein  neues 
Leben  anzufangen. 

In  dieser  Beziehung  zeigt  sich  also  Bard  als  ein  ausgesprochener 
Germer  der  von  Virchow  aufgestellten  Lehre  von  der  Metaplasie 
der  Zellen.-) 

Der  bisher  allgemein  gültigen  Ansicht,  daß  die  Embryonalzelle 
eine  "vollstänclig  mdilterente  Zell^  Wär^.  wider^lUllüht  Bardriroch 
die  Ji;mbryonalzelle  ist  nicht  indffferent,^  wTf  Rönnen  'es  ihr  biob  nicht. 
eoenso  wie  aen  Sporen  von  Täfasiten/anseheii.  welcher  Katui:  sie  ist. 
^"]  bas  Charakteristische  an  der  Tuniorzelle  ist  die  Eigenschaft, 
die  wir  schon  oben  erwähnt  KaBen,  daß  sie  nicht  (fen  Gfesefzen  der 
Sl>(^2ihzität  und'  der  "^RepTOduttlon  de  leur  type  ataviiiue/  gehurcht. 

" J  u  h.  M  U 11  e  r^s  Ausspruch,  daß  alle  Tumorgewebe  ilire  Analogie 

in  einem  normalen  Gewebe  des  Organismus  haben,  wird   von  Bard 
dahin  erweitert 

„que  tonte   tumeur   tire   son  origine  d'un  groupe  cellulaire  de 
menie  type  de  Forganisme  nonnal!" 

Das  Wichtigste  bei  der  Krebsbildung  ist  also  die  Zelle,  die 
^^trii£tur  ist,  nach  Bard.  ersi  ein  sekunttärps  l^rofftiKt.  *  Und  diese 
^eiie  ist,  nach  bard,  eine  spezifische,  aber  nicht  im  Leber  tischen 
i^lnn  als  spezifisch  der  Form  nach,  sondern  als  „Cellule  organisme 
[Iva^iTOrySTJefee  cTaris  sa  physiologie  et  son  Evolution**.  Von  dieser 
^elle  genen  aTIe"  LeUenserscheinungen  aus ,  intercelluläre  ^Sekretion, 
I^^em^l'ätlöH  fefgl  T)er  unterschied  zwischen  der  nonnalen  und  Bard's 
öebplästl§6h6t'  Zelle^lst  der,  daß  bei  der  ersten  durch  die  der  Zelle 
Jflli^vVöBllgTiafih  ivraft' regelmäßig  ein  ausgewachsenes  Stadium'  tolgt, 
^ähryilfl  bei  üer  l'unl^rzelle  ein  Stillstand  in  der  Entwicklung  eingetreten 

fsen  bilden  sich  z.  B.  Warzen  oder  p]pitheliome. 
Wllt  älleii'  Tiimoren   zwei  Entwicklungsstadieif  zu ;  eine 
embryonale  und  eine  ausgewachsene  Form.    Im  übrigen  unter- 
scheidet er: 

1.  Einfache  Tumoren  (Tumeurs  simples).  (Tissu  primordial 
unique  derivant  d'un  seul  tyi)e  cellulaire.  Das  Binde- 
gewebe und  die  (lefaße  spielen,  nach  Bard,  überhaupt  nur 
eine  sekundäre  Rolle.) 

2.  Tumeurs  comi)lexes,  die  auch  ihren  Ui-sprung  von  einem 
„unique  tissu  ])rimordial"  nehmen,  aber  von  mehreren 
typischen  Zellen  abstammen,  wie  z.  B.  die  Tumeurs  vas- 
culaires,  die  vom  Bindegewebe,  Muskeln  und  den  Endo- 
thelien  ihren  Ausgangspunkt  nehmen. 

3.  Die  Tumeurs  composees,  die  ihre  P^ntstehung  von  ver- 
schiedenartigen Zelltyi)en  auch  verschiedenen  Alters  nehmen. 
Besonders  bei  den  totalen  Inklusionen  finden  sich,  nach 
Bard,  ,.cellules  d'origine  et  d'evolution  ditt'erentes".    Diese 
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^    ^Vir  kommeu  auf  diese  Fra^e  noch  späterhin  im  /usummenhaug^e  zurück. 
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Entstehangsweise  ruft  bei  den  Tnmoren  auch  verschi 

Gewebe  hervor,  die  sich  nachher  zn  einer  Art  von  terat 

Organismus  vereinigen! 

Vergleicht  man  die  Bard'sche  Einteilung  der  Geschwfils 

der  bisher  allgemein  akzeptierten  von  Virchow,  so  entsprech 

Tumeurs  simples  den  histoiden  Geschwülsten,  die  Tumenrs  com] 

den  organoiden  und  die  Tumenrs  compos6es  den  teratoiden  Geschw 

Virchow's. 

Bei  den  Tumeurs  simples  unterscheidet  B  ar d  sechs  grofieFai 
L  Bindegewebiger  Typus, 

a)  embryonale  Form  (Sarkome), 

b)  ausgereifte  Form  (MjiLome,  Lipome,  Fibrome,  Ei 
drome,  Osteome); 

IL  Tumoren  epithelialer  Natur  (Haut), 

a)  embryonale  Form  (Epitheliome  und  Endotheliome^ 

b)  ausgereifte  Form  (Papillome,  Dermoidcysten); 
in.  Tumoren  drfisenepithelialer  Natur, 

a)  embryonale  Form  (Carcinome  [Epithäliomes  g 
laires  alv^olaires],  glanduläre  EpitheliomeX 

b)  ausgereifte  Form  (Adenome,  Cysten); 
IV.  Tumoren  vom  „Type  musculaire", 

a)  embryonale  Form  (Myosarkom), 

b)  ausgereift^e  Form  (Rhabdomyom) ; 
V.  Tumoren  vom  „Type  nerveux", 

a)  embryonale  Form  (Gliom  etc.), 

b)  ausgereifte  Form  (Neuiom); 
VL  Tumoren  vom  „Type  lymphatique", 

a)  embryonal  (Lymphosarkom), 

b)  ausgereifte  Form  (Lymphom). 

Bei  den  Tumeurs  complexes  unterscheidet  Bard: 
1.  den  Tjrpe  vascuiaire  sandln, 

a)  embryonale  Form  (Anjüfiom), 

b)  ausgereifte  Fonii  (Aneurysma  cirsoides); 
II.  Type  vascul.  I^mphat., 

LjTiiphangiome. 

Bei  den  Tumeurs  composees  sind  die  von  zwei  Gewebt 
stammenaen  i  umoren  die  sog.  Odontome ;  nimmt  die  Neubildung: 
Ursprung  von  allen  Geweben,  dann  bildet  sich  der  Kml)iy< 

Alle  embryonalen  Formen  sind,  nach  Bard,  bösar 
Natur,  die  ausgereiften  Formen  sind  jünitartig. 

Das,  was  die  eigentliche  Bösartigkeit  bei  den  malignen  F 
darstellt,  das  schnelle  Waclistuni  und  die  Metastasen,  müssen, 
Bard,  auf  ein  und  dieselbe  Ursache  zurückjrefülirt  werden. 

„La  proliferation  cellulaire  qui  ne  depasse  par  les  6tapes 
tifs  inferieures  est  preeisement  celle  qui  doit  etre  ä  la  fois  et  1 
rapide  et  la  plus  tumultueuse!^ 

Das  Reproduktionsvermögen  der  alten  Zelle  ist  =  0.  Die  ei 
nalen  Zellen  aber  haben  Massen  von  Kraft  aufgespeichert,  d 
alten  schon  zur  Bildung  von  (Geweben  aufprebraucht  haben.  I) 
verlaufen  die  malignen  Tumoren  bei  jungen  Leuten  auch  um  s 


*)  Die  Stellung  Bard's  zu  den  Emlotlielionieu   ist  nicht  ^anz  klar,  er 
die  Endotheliome  als  liesondt're  Tiiint^rj^nippe  nicht  anzuerkennen. 
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artigfer,  weil  hier  die  ^Incitation  lni)eri)lasique  primitive"   auf  ge- 
eigTietere  Gewebe  trifft. 

Es  ist  eine  bekannte  klinische  Erfahrung,  daß  der  Magenkrebs 

z.  B.  bei  jungen  Leuten  viel  bösartiger  verläuft,  als  im  höheren  Alter. 

Obwohl  die  Bard'sche  Theorie  mit  der  Cohnheim'schen  gi'oße 

Aehnlichkeit  hat,  so  ist  doch  ein  großer  Unterschied  zwischen  diesen 

beiden  Theorien. 

Nach  der  Bar  d'schen  Theorie  ist  eine  e  i  n  z  i  g  e  in  ihrer  Ait  spezi- 
fische ZeUe  der  Ausgangspunkt  der  Krebsentwicklung,  deshalb  läßt 
Bard  die  ('ohnheim'sche  Theorie  auch  nur  für  Ausnahmefälle 
gelten,  nämlich  für  solche  Stellen,  wo  sonst  normalerweise  Epitlielien 
nicht  vorkommen.  Im  Gegensatze  zu  Cohnheim,  hält  Bard  den 
Tumor  für  eine  lokale  ICrscheinung,  die  in  jeder  Altersepoche  auf- 
treten kann  ,.parceque  cette  embryogenie  des  tissus  se  poursuit  pen- 
dant  toute  la  dur6e  de  la  vie  de  Tindividu! 

Ein  Uebergang  von  gutartigen  Tumoren  in  bösartige  kommt,  nach 

;^  a  r  d,  vor,  wenn  auch  selten,  aber  nicht  durch  Umwandlung  der  alten 

Rollen  in  junge.    Der  Keiz,  der  eine  ausgereifte  Tumorform  trifft, 

^arm.  nach  Bard,  unter  Umständen  auch  embiyonales  Gewebe  hervor- 

^^^^f^n  durch  Produktion  junger  Zellen  „(jui  ne  depasseront  pas  le  type 

^tixh>ryonnaire".    Ks  findet  eine  Art  von  Substitution  statt,  das  aus- 

^^i*eifte  Gewebe  wird  vom  embryonalen  überwältigt. 

Auf  Grund  aller  dieser  Erwägungen  kommt  nun  Bard  zu  fol- 
^^ixder  Definition  des  Tumors: 

|.^ .  „Toute  tumeur  est  une  masse  de  nouvelle  formation,  plus  ou  moin 
^^^xi  circonscrite,  nee  sous  Tinfluence  d'une  anomalie  speciale  du  d6- 
^  ^loppement  embryogeuicjue  des  tissus  constitu^e  par  Thyperplasie 
?^*^inairement  durable,  des  Clements  anatomiques  normaux  qui  evo- 
.^^ixt  d'ailleurs  dans  leur  direction  atavique  primitive,  mais  s'arretent 
'^  ^es  etapes  diverses  de  leur  evolution  ])hysiologique!" 
j  Nachdem  Bard  seine  Ansichten  über  die  allgemeine  Entstehung 

r*^^  Tumoren  auseinandergesetzt  hat,  wendet  er  sich  nun  speziell  den 
^  ^^tnoren  vom  epithelialen  Typus,  den  Epitheliomen  und  Ade- 
^^onxen  zu. 

,  Die  Entstehung   der   Kpithelialtumoren   war,   wie   wir  gesehen 

lV,^l>en,  durch  die  Arbeiten  von  Thiersch  und  Waldeyer  auf  die 

p-Pxthelialzelle  zurückgeführt  worden,  Vircliow's  Bindegewebstheorie 

\^ß   man  fallen;  nichtsdestoweniger  hatte  aber  auch  diese  Theorie,  Avie 

^^x*  noch  sehen  werden,  ihre  Anhänger,  besonders  bei  den  französischen 

^  ^^x-schem,  z.  B.  bei  Cornil  und  Kau  vi  er  gefunden. 

r^         Bard  läßt  auch  die  Epithelialtumoren  aus  seiner  neoplastischen 

^^11  e  heiTorgehen,  aber  nicht  im  Sinne  von  Kemak,  Thiersch  und 

^    stldeyer.    Die  Keimblätter  spielen,  nach  Bard,  keine  Rolle.    Die 

^^-'Pithelialtumoren,  sagt  Bard  .  .  .  tirent  leur  origine  d'une  cellule 

^^Uique  ou  d'un  groupe  cellulaire  de  meme  type  de  Torganisme  normal . . . 

Toute  cellule  ei)itheliale  nait  d'une  cellule  de  meme  type  qu'elle, 

^^  les  diverses  varietes  des  cellules  epitheliales  ne  se  transforment 

V^^  plus  les  unes  dans  les  autres  (|ue  dans  un  type  cellulaire  plus 

^^^ign6,  comme  le  serait  par  exemi)le  une  cellule  nerveuse   ou  mus- 

<^^^aire  .  .  . 

Les  diverses  varietes  i)hysiologi(iues  de  cellules  epitheliales  peu- 
veut  toutes  en  eftet  presenter  i'anomalit»  de  leur  developpement  embryo- 
genique,  qui  donne  naissance  aux  tumeurs. 


Bard's  arbre  histogenetique.  431 

„Evolution  cornee",  beim  Epitheliom  im  Zentinim,  weil  dort  die  alten 
ZelJen  vorhanden  sind,  bei  den  Papillomen  auf  der  Oberfläche. 

Bard  beschreibt  zum  ersten  Male  noch  eine  neue  Form  der 
Entwicklung,  die  er  als  ,,Evolution  sebacee*"  bezeichnete  bei  der  von 
ihm  als  „Epitheliome  sebacee'*  benannten  Geschwulst art. 

„Dans  les  diverses  tumeurs  des  deux  types  epidermiques  il  peut 
exister  tous  les  intermediaires  entre  les  formes  epitheliomateuses  les 
plus  embryonnaires  et  les  plus  malignes  et  les  formes  adenomateuses 
les  plus  parfaites  et  les  plus  benignes/ 

Bei  den  Schleimhautepitheliomen  unterscheidet  Bard,  wie  auch 
die  anderen  Forscher,  solche  vom  Typus  der  Pflaster-  und  solche  vom 
Typus  der  Zylinderepitheliome. 

Die  zweite  große  Gruppe  der  Epitheliome  bilden  die  Drüsen- 
epitheliome. 

Auch  die  Zellen  dieser  Epitheliome  nehmen  denselben  Entwick- 
lungTsgang  wie  die  der  Hautepitheliome. 

y,Aux  diverses  etapes  de  cette  evolution  physiologique  correspon- 
dent  des  caracteres  morphologiques,  qui  se  retrouvent  dans  les  di- 
verses Varietes  de  leurs  tumeurs  embrvonnaires/ 

In  normaler  Weise  entwickeln  sich  diese  Zellen  mit  dem  Binde- 
gewebe zu  Tubuli  oder  Acini  —  ä  Tetat  pathologique  il  est  habituel 
que  les  tumeurs  glandulaires  ne  vont  pas  sans  un  stroma  plus  ou 
moins  abondant  auquel  on  a  fait  jouer  a  toit  le  rOle  principal. 

Das  andere  Ende  der  Stufenleiter  bei  der  ^Entwicklung  der  Zellen 
bilden  die  glandulären  Adenome,  die  zur  Sekretion  geeignet  sind. 

yach  Bard  kann  also  jede  Zellspezies  der  Sitz  einer  neoplasti- 
schen ^eiierKrankung  werden,  für  jede  Zellspezies  gibt  es  eine  Car-  .      . 
^TUiüifoi'm.  ii*M  Mit'  t^igpii  Kt   und  (lerT^igentlTmTichkeiten  des  Ursprung-    S^^  P  ^1 
^cTi^R   Zfiiigew^ebes    und    eiiie   Entwicklungsbeharrliclikeit    anhaftet,  J»    r    'j  ^  ^ ' 
""^^enTlrc  ho  U 'sehen  ^jatz:  ^Omniscellula  ecellula"  erweiterte  iJard  r    'T*l  '  "^ 


daEm,  daiS  er  sagte:  !,Omms  ceilula  e  celiuia  emsdeni  nutllräfe".  Ij.  ffc^c?  a*^  A*i 

Arbeit  M  stellte  Bard  noch  seine  The 


spateren  Arbeit  M  stellte  Bard  noch  seine  Theorie  von  Hj^  \a  f^'f^ 
<lem  ^arbre  histog^netique**  auf.     Das  Ei   teilt  sich  in  Tochterzellen  Uj^ ^^^  ^y^ 
^^d  diese  weiter  fort.    Es  bildet  sich  ein  Stamm  mit  Aesten.    Nur]  ** 

^Ji  dem  äußersten  Ende  der  Zweige  finden  sich  diff'erenzierte  Zellen, 
*i^  durch  nichts  in  ihrer  Spezifität  geändert  werden  können.    Epi- 
Wieliaitumoren   entstehen    aus  E])ithelien,    Bindegewebstumoren   aus 
Bindegewebe.    Der  Ei-satz   der  alten  Zellen   durch  neue  geht  nach 
•^stimmten  Gesetzen  vor  sich,  w^nn  die  leitende  Kraft  aber  verloren 
f^J^t  dann  tritt  eine  Unregelmäßigkeit  ein,  es  bilden  sich  entweder 
^   viel  Zellen,  und   dann   entsteht  ein  Tumor  oder  gar  keine.    Auf 
^^^^li  „Arbre  histogenetique  Biird's-*   begiiindeten   viele  französi- 
schen Forscher,  z.  B.  Demargue,  eine  Vererbungstheorie. 
,       „Toutes  les  cellules  d'un  organisme**,  sagt  Domergue,-)  „posse- 
^^^t    la  propriete   hereditaire  de  donner  naissance  ä  un  neoplasme". 
r.      In  bezug  auf  die   Art   des  Wachstums   der  Carcinome   vertritt 
y'^^ü  denselben  Standpunkt  wie  späterhin  Ribbert,   daß  die  Uar- 
^'^i^om^  nur  durch  die  eigene  den  Zellen  innewohnende  Ki-aft  wachsen. 
.       riXi  le  tissu  conjonctif,  ni  les  globales  blancs  ninterviennent  dans 
^  Pi*ocessus  d'accroissenient  et  d'extension  des  tumeurs  epitheliales." 


*)  Anatomie  pathol.     Paris  WK). 
*)  l.  c.  S.  376. 
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solche  sind  ja  die  Zellen)  durch  chemische  Stoffe  ist  nicht  neu. 
Uralt  ist  vielmehr  der  Glaube,  daß  ein  lebendes  Wesen  verjünget 
werden  könne  durch  die  ,,bekannten  Säfte  der  Hexen"  per  quos  re- 
no^v^eta  senectus  in  florem  redeat  primosque  recoUigat  annos".  .  .  . 

Ich  hoflfe,  sagt  Weigert,  die  moderne  Veijängungstheorie  wird 
ebenso  in  das  Itereich  der  Fabel  verwiesen  werden  wie  die  alte! 
Spi:ncht  sich  hier  Weigert  gelegentlich  des  Streites  zwischen 
Calinheim  und  Stricker^)  mehr  ironisch  über  diese  Rückkehr 
der  Zellen  in  den  Jugendzustand  aus,  so  sucht  Paget*)  speziellere 
Grttnde  heranzuziehen  für  den  Nachweis,  daß  die  Krebszelle  nicht 
mit;  der  Embryonalzelle  identisch  sein  könne.  Die  Embryonalzellen 
siad  an  physiologische  Entwicklungsgesetze  gebunden; 
dexxxi  eine  embryonale  Leber  kann  sich  nicht  von  selbst  in  eine  Lunge 
an  wandeln. 

Auf  demselben  Standpunkte  stand  auch  L  Marshall,')  der  eben- 
falls betonte,  daß  die  Embryonalzelle  stets  den  biologischen  Gesetzen 
foli^e. 

Speziell  gegen  die  Bardische  Theorie  wandten  sich  Fahre- 
Doxnergue^)  und  besonders  L.  Pfeiffer,*)  der  die  Bardische 
Hypothese  für  seine  parasitäre  Theorie  zu  verwenden  suchte. 

Auf  Grund  der  Bardischen  Theorie  müßte  der  von  Pfeiffer 
als  Ursache  des  Krebses  vermutete  Parasit  ^  nur  je  eine  Zellspezies 
mit  seiner  Nachkommenschaft  heimsuchen  und  alle  anderen  unbe- 
helligt lassen. 

Das  wäre  nun,  nach  Pfeiffer,  aber  tatsächlich  beim  Zellpara- 
sitismus  der  Fall,  denn  es  gibt  nach  Pfeiffer  spezielle  Epithel-, 
Muskelzell-  und  Serumschmarotzer. 

Jedenfalls  hat  nun  auch  die  Lehre,  daß  die  Embryonalzelle  die 
Keimstätte  der  Krebsbildung  wäre,  eine  starke  Erschütterung  erhalten, 
da  der  Nachweis  von  der  Identität  der  Krebszelle  mit  der  Embryonal- 
zelle nicht  erbracht  werden  konnte. 

Die  Befruchtiingstheorien.  <r"  <  ^jr^r^^  1 

IHe  Zellkonjugation ;  Epithelinfektion ,  durch  ein  unbekanntes  / 
^ini8.  Die  E^fruchtung  durch  Leukocyten  (Chromatlnkomer). 
Allgemeines  fiber  die  Bedeutung  der  Leukocytenbefunde  in  den 
l^bstnmoren.  Schleich's  Befruchtungstheorie.  Die  Kemkonju- 
S^tion.  Anerbach's  Theorie.  Die  Eizelle  und  ihr  Yerhftltnis 
zur  Krebsentstehung  (Critzmann's  und  Beard's  Zwillingstheorie). 

Die  merkwürdige  Eigenschaft  der  Krebszelle,  unbegrenzt  zu 
^'Qchern,  hatte  seit  der  Entdeckung  der  Zelle  und  ihrer  Beziehungen 

*)  Cfr.  Deutsche  Med.  Wochenschr.,  1893.  S.  475. 

')  Brit.  med.  Journ.    Nov.  1887. 
,      ')  The  Morton   lecture  on   Cancer:   Lancet  21./11.   1889  und   22./8.   1891.     Die 
^tatuten  der  im  Jahre  1887  von  Morton  in  London  begründeten  Stiftung:  bestimmten, 
{^  alljährlich  eine   Autorität   über  Cancer  und   cancerous   diseases   einen   Vortrajf 
öalt€n  müßte. 

*)  1.  c.  S.  376. 

*j  Die  Protozoen  als  Krankheitaerrejfer,  mit  5  Nachträgen.    Jena  1895. 

•)  Wir  kommen  noch  späterhin  auf  dieses  (Jebiet  im  Zusammenhang  zurück. 

Wolff,  Die  Lehre  von  der  Krebskrankheit.  28 
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Eindringen  epithelialer  Elemente  eine  Umwandlung  der  Nachbarteile 
stattfinde.^) 

Klebs  stellte  sich  diesen  Prozeß  gleichsam  als  einen  Befnichtungs- 
Vorgang  vor,  indem  die  vom  Matterboden  abgelösten  Protoplasma- 
körperchen  mit  dem  Plasma  der  bindegewebigen  Elemente  ver- 
schmelzen, worauf  dann  die  Furchung  und  die  Bildung  von  groß- 
kernigen  Epithelzellen  einträte. 

Späterhin  glaubte  Klebs,-)  in  den  Leukocyten  den  befruchten- 

denFgtbr  geldUUBU  !^^  habjiiL.  dttt  fllfe  EaiMk^üL^ttr^iLlEErung 

^ilfegti.    Klebs  fand  In  Rrebsepithelien  häufig  eingeschlossen  Leuko- 

oyfen,  aucü  Fragmente  von ' soTcHen,"  welche 'fCTs'"vofireuISrh  1^^^ 

JlOfe   Umgeben   wären,    teils   flrcf "  töT^PfoIoplasma   des  ^^elle^eTbes 

l^ggT^ynCBTlnnerhalb  der  karyokinetischen  Fluren  ^  faij^fl'TvTpTTis^l 

olf"^emfragmente   von   .LeuKocyteE     iNach  1^1  ebs   nun   vereinigt 

SICH  aas  unromaTih  der'TCerhTragihente  direkt  mit  den  Ohron^ifiin- 

.>?chl6lfen  d(^g  aiCll'  teilenden  Kernes  -^  ein  t'organg  der,  nach  Klebs» 

einen  Kopulätiohsprozeß  darstellt.  Es  bilden  sich  dadui'ch  Zustände 

Ypn  Hyperchromatose,  welche  zur  Bildung  wahrer  Riesenmitosen 

:^nren  und  dadurch  das  Wachstum  und  die  vermeTirte  Teilung^  der 

Oescnwulst  veranlassen.    Es  handelt  sich,  nach  Klebs,  also  hierbei 

tmi    eine  symbiotische  Entstehung  von  YegetationsvoT- 

gti  11 K  e  ü  iü  den  freschwülsten,  und  Klebs  identifiziert  diesen  Prozeß 

niir  dem  bei  der  Befruchtung  des  Eies  vor  sich  gehenden,  nur  daß'in 

qeTn  letzteren  l^^lle  ein  Spermatozoon,  im  ersteren  aber  die  durch 

die    LeuKocvten  in  die  ZeUe  eingeführten  Chrom atinkörperchen^  die 

^l  ebs  als  die  „Keimkömer^  des  Carcinoms  ansieht,  das  befruchtende 

-^^i:§fls  darstellen.    Die  Störung  des  normalen  Wachstums  der  Zelle 

^^iime  Klebs  ^Bla^slose". 

■"^       m  ueutscliia n d  war  hauptsächlich  v.  H a n s e m a n n *)  ein  Ver- 
treter der  Klebs'schen  Befruchtungstheorie. 

Auch  in  England  erkannte  man  die  K 1  e b s'sche  Befnichtungs- 
theorie  an.  Schon  früher  hatten  Creighton  und  dann  Shattock 
iificl  Bailance*)  dieselbe  Theorie  verteidigt. 

Die  beiden  zuletzt  genannten  Autoren  hatten  nämlich  die 
"^Toskopische  Beobachtung  gemacht,  daß  bei  längerer  antiseptischer 
Aufbewahrung  von  frischen  Gewebsstücken  in  den  Zellen  des  Carci- 
^öins  und  des  Stromas  ein  körniger  Kernchromatinzerfall  vorkommt 
(^^rch  Fuchsinfarbung  nachzuweisen!).  Die  Chromatinteilchen  wandeni 
i?  das  Protoplasma  und  bleiben  in  fädiger  Verbindung  mit  dem 
K^ni.  In  normalen  Geweben  fanden  sich  derartige  P>scheinungen, 
nach  Shattock  und  Ballance,  nicht. 

Auch  diese  Autoren  hielten  die  Chromatinkörperchen,  die  sie 
™it,  „Granula"  bezeichneten  (identisch  mit  Klebs'  Keimkörnern), 
f^^   die  Keimkömer  des  Carcinoms. 

Aber  bald  machte  sich  geg:eii.  die  Kleb  sVche  Be^fni^rhtiingstheorie 
jjg^  Opposition  geltend. 


')  Regeneration  des  Plattenepithels  (Arch.  f.  exi)eriTn.  Pathul..  Bd.  III,  8.  154). 
Cfr.  auch:  Prager  Vierteljahrsschr.,  187.'). 

*)  Allg.  Pathologie.     IL  Teil.    Jena  188i).    8.  'Ml 

')  Wir  kommen  auf  diesen  (xeirenstand  noch  späterhin  zurück. 

*)  (^r.  auch  Vortrag  auf  der  62.  Naturforscherverj^ainmluu^. 

*)  Virchow'g  Archiv,  Bd.  119,  1890  und  Archiv  f.  Anat.  und  Pliysiol..  1890. 

•)  Transact.  med.  Soc.  of  London,   1889  und  Brit.  med.  London,  1888,  p.  1059. 
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Zunächst  betonte  H  a  u  s  e  r /)  daß  er  niemals  eine  Verschmelzung 
derartiger  Kemfragmente  mit  der  gesetzmäßig  entwickelten  Kera- 
teilungsflgur  beobachtet  hätte;  es  war  vielmehr  mit  der  Anwesen- 
heit solcher  Chromatinkömer  stets  eine  Unregelmäßigkeit  in  der 
Entwicklung  der  Kemfigur  verbunden  (unregelmäßige  Lagerung, 
Konglutination  der  Chromatinschleifen  etc.). 

Die  Chromatinkömer  finden  sich,  nach  Haus  er,  nur  im  Anfangs- 
stadium des  Kernteilungsprozesses,  eher  wird  dadurch  eine  Störung  — 
als  eine  Förderung  des  Kemteilungsprozesses  hervorgerufen.  Nach  _ 
Hauser  dienen  die  eingewanderten  Leukocyten,  deren  AnwesenheiU- 
in  den  Epithelien  nicht  bestritten  wird,  mehr  zur  Ernährung  der — 
Epithelien ! 

Auch  Noeggerath*)  spricht  den  Leukocyten  jede  aktive  Be — 
teiligung  an  dem  Wachstum  und  Aufbau  der  Geschwulst  ab. 

Die  Leukocyten   können  Teile   zertrümmern  und  mit  diesen  be- 
laden in  die  Lymphräume  gelangen. 

Noeggerath  will  dies  durch  folgende  Reaktion  nachgewiesea 
haben:  Alte  Präparate  in  Balsam  eingeschlossen  und  mit  Alaun- 
karmin gefärbt  werden  durch  Xylol  und  Alkohol  zu  erneuter  Farben- 
aufnahme vorbereitet  und  dann  nach  Gram  nachgefärbt.  Violett 
wird  dann  ausgezogen,  und  die  rote  Farbe  scheint  wieder  durch,  dann 
bleiben  alle  Leukocyten  rosarot,  während  die  Carcinomkenie  und 
ihre  Derivate  dunkelviolett  erscheinen. 

Auch  R.  B  e  n  e  k  e  -^j  legte  den  in  den  Carcinomzellen  gefundenen 
Chromatinkörnchen  nicht  die  fundamentale  Bedeutung  bei,  dieKlebs 
ihnen  gibt,  da  derartige  Chromatinkörperchen,  nach  Beneke,  all- 
gemein bei  nekrotischen  Vorgängen  gefunden  würden. 

kritisiert  ('.  Karg*)  die  Klebs'sche   Theorie: 


,Mit  der  ihm  eigelren  Cbilj 


ftn  Phft]]tRsift.'^   sagt  Karg,   „ver- 


Zell 


X 


._  j^olgt  Klebs  alle  Stadien,  weiche  die  Zelle  vom  Moment  des  Ein- 
^  dringens  des  befruchtenden  Keimkorns  an  bis  zum  Abschluß  der 
,      Teilung  durchläuft,  und  gibt  davon  Abbildungen!" 

H.  Stroebe^)  hält  die  Kleb s'sche  Hyperchromatose  für  eine 
De<2:enerationsersch einung  des  Kerns;  denn  Safranin  und 
die  Flemmingsche  Lösung  färben  auch  Degenerationsprodukte. 


•^n^ 


'i& 


Yvr.  12. 
Aus  J!^troel)o:  (Vlluliire  Vorsfäuife  in  (Geschwülsten.     Tafel  I. 

Nach   Stroebe   finden   sich   in    den   Kernen   neben   dem    feinen 
Chrüinatinuetz     ein    oder    mehrere    y:i  ößere ,    glänzende .    homogene 


^)  L)us  Zylinderepithelcarcinom  etc.     p.  73. 

^)  Jieiträ^e  zur  .Struktur  und  Kntwicklun«:  des  Carcinoms.     Wiesbaden   1892. 

^)  Ctr.  .Saniinelreferat  in  Schinidt's  Jalirbüchern.  1892. 

*)  Uel>tT  das  Carcinom  (Deutsche  Zeitschr.  f.  Chirurgie.  Bd.  84.  1892,  Fest- 
schrift für  Thiersdii. 

•'')  Zur  Kenntnis  verschiedener  cellulärer  Vorgänj^e  und  Erscheinungen  in  (ie- 
scliwülsten.   (Beitr.  zur  patholoü:.  Anatomie  und  alle:.  Pathük)gie,  1892.  Bd.  11.  Heft  J."! 


f 
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Kömer  und  Bälkchen  mit  intensiv  leuchtender,  roter  Safraninfärbung. 
Diese  Kömchen,  die  identisch  sind  mit  Klebs'  Keimkömchen,  hält 
Stroebe  für  Degenerationsprodukte;  das  feine  Chromatingerüst  des 
Kemfi  fällt  zusammen  und  bildet  Klumpen  (Pfitzner).^} 

Das  vermehrte  Auftreten  farbbarer  Substanzen  im  Kern,  das 
blasige  Aufgetriebensein  des  Protoplasma  spricht,  nach  Stroebe,  für 
eine  JOegenerationserscheinung. 

ie  Lenk o c y  t e n  spielten  schon  in  früherer  Zeit  in  der  Krebs- 


pathotögie  eine  gro^g  Rolle.  Hatte  doch  CTassen^J  seine ,ThfiOne 
dajraiif  DegrunaetV  datf  die  KreSszellen  aus  den  Leukocyten  sidi..£at- 
vicKeiten,  unü  Kollex*)  nätte*  sogar  die  Leukocyten  als  difi_^eim- 
iwsUen"^  äflgfispröcFeri','  aus  deren  Teilung  oder  Sprossuag^sämtliche 

DIöSB  AiisicHen  erwiesen  sich  nun  als  irrige.    Nichtsdestoweniger 

haben  die  Leukocyten  doch  ihre  Bedeutung  für  die  Carcinomentwicklung. 

Schon  Haus  er  hatte,  wie  wir  oben  erwähnt  haben,  die  Leuko- 

^^nbefande  in  den  Carcinomzellen  dahin  gedeutet,  daß  sie  zur  Er- 

'lälirung  der  Krebszelle  dienen. 

Bekanntlich  sind  nach  der  Metschnikoffschen  Phagocyten- 

j|;ghre"ciie  Leukocvt6h  „Freßzellen",  die  imstande  Slhd.  kleine  FaalEel- 

^^^Ji,  auch  Bakterien  ihrem  Körper  einzuverleiben  und  zu  verdauen, 

Tl        Daß  auch  die  Krebszelle  eine  derartige  Eigenschaft  Ibesitzt  jind 

^[JJ^    eingedrungenen  ljeukoc>^eBr?frM""una  verdaut,  will  Nikiforgff*) 

beobachtet  Tiaben. 
^^        Auch  8 1  r 0  e  b  iF^'fahd  Leukocyten  sowohl  in  den  Carcinomepi- 
{j^li^,  als  Ati6h  m  deii"15fromazeTren,  und  zw'är  in  aufgelöstem  Zu- 

r  Stroebe  sah  die  Leukocyten  im  Protoplasma  der  Zelle,  welche 

'*?^^    aufgenommen  hatte,  oft  von  einem  hellen  Hofe  umgeben,  so  daß 

^i^^^^in  einer  Vakuole  zu  liegen  schienen,  oft  jedoch  fand  er  nur 

»     ^**^mmer  in  Gestalt  glänzender,  durch  Saffranin  scharf  rot  gefärbter, 

^^^^iiogener  Tropfen  oder  Schollen! 

Oft  war  der  Leukocyt  ganz  aufgefressen,  dann  war  im  Proto- 
^sma  der  Geschwiilstzefle  nur  noch   eine  helle  Vakuole  unartige 
IIb  vorhanden,  welche  Stroebe,  ebenso  wie  NikilorolJU^als 
ngffigs  Leukocyten  deutete.    Auch  Stroebcleilt  jdie^An- 
■^^    —  Hmiser'y,''-dafl    die  Leukocyten    als   Vflhmng    fii^   Hip   ^p- 
^ -^ * i ^ft Istzellen " dieiien :   die  Klebs'sche  Befruchtungstheorie  konnte 
^*     nicnt  Destäligen. 

^  Wir  werden  noch  späterhin  bei  Besprechung  der  Parasitentheorie 
j  ^^*"  die  Bedeutung  der  Leukocytenbefunde  zurückkommen,  jedenfalls 
^^^l>«n  diese  Tatsachen  zu  vielfachen  imgen  Deutungen  geführt; 
"l^*l>st  Anhänger  der  Parasitentheorie  wie  BorreP)  gaben  zu,  daß 
?^^  als  Parasiten  gedeuteten  Befunde  degenerierte  Leukocyten  wären, 
*^l>rend  Buffer')  behauptete,  daß  die  Leukocyten  in  die  Epithelien 


M  Virchow's  Archiv,  1886,  Bd.  ICXS. 

*)  Cfr.  S.  242. 

')  Cfr.  S.  2Ö3. 

*)  Beiträge  rur  pathol.  Anatomie.  Bd.  8. 

*j  1.  c.  S.  436. 
Y-;,        •)  Sur  nn   mode  de  forniation   celhilaire  intrannoleaire  poiiYant  eveiller  a  t^rt 
^  ^<^^^  de  parasites  dans  repitheliome.     (Soc    de  Biol..  1892.  ]).  14—10). 

')  11.  Internationaler  med.  Kon^reü.    Rom  1894. 
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Prozeß  vollzieht.  Diese  Forscher  glaubten  in  der  Kernkonjugation 
einen  wichtigen  Faktor  zur  Klärung  aller  Fragen,  die  das  Krebs- 
problem betreffen,  gefunden  zu  haben.  Sie  beobachteten  bei  Mäusen, 
daß  bei  der  Transplantation  von  Geschi^iilstteilen,  bei  denen  sich 
eine  Kemkonjugation  vorfand,  bessere  Resultate  erzielt  wurden,  als 
bei  solchen  ohne  Kemkonjugation. 

Die  Kemkonjugation,  sa^  Ba s  h  f o  r  d ^'J^  vermag^  ohne  weitere 
HjpoIBgsen  aiie  Charakteristika "errierTosirt^^       ISeschwulst  zu  er- 
kiaren^  namlich  ihren  lokalen,  gelegentlich  polyzentrischen  Ürsj)ruhg, 
iJire   Unabhlhgigkeit,  ihre  Fähigkeit  iriflltriererid  zu.. wachsen,  ihre 
J^jilferenzTeruhg  in  der  EicTitung  des  Muttergewebes,  die  Ejrßcheimmgen 
der  kunstncheh  üebertragüng  und  deren  BeschränkungfiiL IMisLÄldllißß- 
Hcli    die    sekundäre  Bösartigkeit  komplizierter,    unzweifelhaft   kon- 
g  fcul  ialer-^umoren.     Eine  bösartige   Gesch^HiIsir  sagf  ßli  s  h  fo  r  d , 
älilii^ll  ujehi  etner  Protozoenkolonie,  die  durch  Kemkonjugation  ent- 
standen ist,  als  einem  Metazoenembryo  oder  Individuum.    Bashford 
leugTiet  aber   ganz   energisch,   daß   das   krebsige  Gewebe   und   das 
Keimgewebe  identisch  wären. 

Eine  der  Klebs'schen  Theorie  ähnliche  Hypothese  veröffent- 
lichte im  Jahre  1890  C.  L.  Schleich.«) 

Auch  Schleich  glaubt,  daß  der  ganze  Werdegang  des  Clarci- 
noms  nur  in  der  Entwicklung  des  befruchteten  Eies  «ein 
Alt  alogon  Tiabe. 

uie  ijescnwulst  ist,  nach  Schleich,  ein  Produkt  pathologischer 
Z  ey  gung  u h d  B e f r u c h t u n g.  Das  Befruchtende,  sagt  er,  gewissi^ir 
laaO^ii  (tggimtfaologische  Sperma,  Kann  kein  CöFcus^.^  Teein  Krebssaft 
feto«  sein,  sondern  es  ist  etwas  der  befruchteten  Zelle  an  "Dignität 
völlig  gieidistenencTes,  adäquates,  es  ist  die  infeTctiös  ^e- 
^orflene  üew'eFszelle" selbst. 

~  intektiös  kann  aber  jede  Zelle  werden,  welche  in  gewissen 
Stadien  Reizungen  ausgesetzt  ist,  jede  Zelle  kann  eine  Art  patho- 
logischen Spermas  abgeben  und  durch  Konjugation  mit  ihrer  Nach- 
barzelle dieselbe  befruchten. 

Damit  glaubt  nun  Schleich  die  Ursache  für  die  Entstehung 
^'^n  histoiden,  typisch  und  atypisch  organoiden  Geschwülsten  gefunden 
^  haben. 

^ur  durch  diese  Erklämng  ^vird  es.  nach  Schleich,  verständ- 
hch,  daß  so  weit  gehende  Analogien,  welche  sogar  die  allerfeinsten, 
der  Forschung  zugänglichen  Kerateilungsphänomene  umfassen,  zwischen 
'  luiiorgewebe  und  embryonalem  Proliferationsgewebe  bestehen. 

Allerdings  hat  Schleich  niemals _eine  Zelle  im  Stadium  der 
j^^njugation  beobachtet,  aber  er  "meint  aiuyUem  Ei  sehe^man  es 
SsB  an,  ob  es   betmchtef"  "sei,  nur  aus  der'  sich  manifestierenden 


[Regung  der  inneren~Tene  —   an  der  Kernteilung^3?J^r^^ri?S  ^^^• 
S^So^^man  gen  ZiU"^andl!ter  Befruchtung  erkennen. 

^Wenn  ich,""  sagt  S^cli Teich,  „eine  Bindegewebszelle,  eine 
^^HgkeTzelle  oder  eine  Eplthetzette  In  etT[eTfi'"Zustäha6  sehe,  der-mir 
t^^at.  daß  in  denselben  eine  besondere  Bewegungsrichtung  angeregt 

^       *)  ('fr.  auch  Carcinomliteratur  (Beilage  zur  Deutschen Mediziualzeituiisr),  Il.Jahr^., 

*)  Die  Aetiologie  der  (ieschwüLste.  Verbuch  einer  Analyse  ihres  Wesens.  1890. 
(Selbstrerlag)  in  Kommission  bei  Enslin  und :  Infektion  und  (ieschwulstbildung  (Deutsche 
n^ed.  Wochenschr.,  1891    Nr.  3). 
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ist,  daß  hier  ein  besonderer  formatiyer  Reiz  ^usyetibfe  wird^  so  bin 
icn  nacü  dem  bianae  der  Wissenschaft  berechtigt  zn  sayen^  hier 
käiftPuur  etwas  emgewirkt  haben,  das  sich  zum  Spennatoayon  ver- 
Barp^Wte**  etwiar'  nie  jEIferaelle  züin  Coiostm|nkörDerchen,  daß   eine 

Art ' pathologischer  ^Äfrnfitit.iijTfr  «tAt.tjr^fmjfjgj   }ift.r,  iIia  in   Ir^fim   fwnfliig 

physiologischer  iBeirhcHtiinp  ihr  einzip^es  Parfdigma.  V|^t." 

TTnff  diese  Befrachtühgsenergie  wohnt  den  Zellen  des  eigenen 
Organismus  inne,  jede  Zelle  kann  unter  gewissen  Umständen  in- 
fektiös werden. 

Die  Geschwulstbildung  ist  also,  nach  Schlftj^.^^  ftii^fi  fp.nn  dp.r 
e.SiPJS-^ilßii  InfeEEHrnr 

Dabei  handelt  es  sich  nun,  nach  Schleich,  nicht  um  ein  Gewebe, 
welches  zu  embryonalem  Keimgewebe  wird,  sondern  um  einen  völlig 
neuen  Befruchtungsmodus,  welcher  dem  Gewebe  einen  von  der  embryo- 
nalen Befruchtung  fem  abgelegenen,  völlig  neuen,  ja  heterologen 
Bewegungsanstoß  erteilt.  In  dieser  Fremdartigkeit  liegt  auch, 
nach  Schleich,  die  Ursache  der  Heterologie  der  echten  Geschwülste. 

Aus  diesen  Gründen  bekämpft  Schleich  auch  die  Embryonal- 
theorie von  Boll  (cfr.  S.  329),  von  der  Bückkehr  des  Gewebes  zu 
embryonalem  Keimgewebe  infolge  Rückkehr  der  Gefäße  und  des  Binde- 
gewebes zu  Gefäßkeimgewebe.  Denn  wäre  dies  denkbar,  so  müßte, 
nach  Schleich,  aus  diesem  embryonalen  Keimgewebe  auch  das 
werden,  was  sonst  aus  ihm  wird,  nämlich  normales  Gewebe. 

Ebenso  wendet  sich  Schleich  gegen  Cohnheim's  Theorie. 
Auch  liegengebliebene  entwicklungsfähige,  embryonale  Keime  können 
sich  nur  zu  dem  entwickeln,  was  zu  werden  ihre  ursprüngliche  Be- 
stimmung war,  d.  h.  nonnales  Gewebe. 

Die  Cohuheim'sche  Theorie  hat  nur  für  gewisse  Tumoren,  wie 
für  die  Teratome,  Xaevi  etc.  Gültigkeit.  Für  die  extrauterin  ent- 
stehenden Tumoren  kann  man  aber  nur  einen  erneuten  pathologischen 
Befruchtungsvorgang  heranziehen,  welcher  erst  dann  einsetzt,  wenn 
der  von  der  Zeugung  her  den  Zellen  immanente  Wachstumstrieb 
erloschen  ist. 

Nach  Schleich  muß  man  die  hypertrophischen,  hyperplastischen, 
atr()ß]iIicBjejl.  und  aplastischen  Prozesse^  (Naevus,  Angiom,  warzöj 
XeuDihlungen,  die  durch  Vererbung  oft  übertragen  werden^wozu  der 
.^trrfJtoß  ..direkt  vom  physiologischen  Spenna  ausgeht  von' den  echten 
Tumoren  trennen. 

Die  Kfirperzellen  können  erst  nach  ihrer  Vollreife,  wobei  sie  mehr 
ein  labiles,  vegetatives  Dasein  führen  durch  einen  erneuten  Reiz  in 
ihren  Lebensbedingungen  verändert  und  infektiös  werden,  d.  h.  zu 
einem  pathologischen  Si)erma  gewissermaßen  angestimmt  werden,  und 
nach  Infektion  ihrer  Nachbarzelle  kann  sich  eine  Gesch\\Tilst  entwickeln. 

Schleich  stellt  sich  nun  vor,  daß  die  Zelle  nach  Erlöschen 
ihres  Wachstumstriebes  gewissermaßen  in  einen  passiven,  widerstands- 
unlahigen  Zustand  versetzt  wird,  welcher  selbst  bisherige  physio- 
logische, funktionelle  Keize  nunmehr  in  völlig  anderer  Weise  auf  sie 
einwirken  läßt. 

Die  ^^^derstandsh)se  Zelle  kann  also,  nach  Schleich,,  ein  patho- 
logisches Spenna  der  Geschwulst  werden.  Es  bildet  sTcF  dann  duRrh 
I)athölogische  Zeugunjr  und  Befruchtung  ein  Organismus,  eine  Art 
frajniientarischen .  unvollkommenen  in  der  Tat  parasitischen 
Embryos,  eine  Geschwulst. 
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a)  hyperplastische 

b)  embryonal  präformierte 


0) 


Dieser  Modus  ist,  nach  Schleich,  derselbe  vom  Fibrom  bis  zum 
C^rcinom. 

Auf  Grund  dieser  theoretischen  Betrachtungen  stellt  Schleich 
folgende  Einteilung  der  Geschwülste  auf: 

I.  Erworbene  oder  vererbte  hyperplastische  Neubildungen  (ent- 
sprechen allen  histoiden  und  typisch  organoiden  Tumoren 
Virchow's). 
IL  Die  von  der  physiologischen  Zeugung  her  verlagerten,  zu 
histoiden  und  typisch  organoiden  Neubildungen  auswachsenden 
Tumoren.  Diese  Gruppe  umfaßt  alle  Fremdbildungen  vom 
Naevus bis  zum  Teratom,  welche  intrauterin  angelegt  sind. 
III.  Die  echten  durch  extrauterine  und  pathologische  Zeugung 
und  Befruchtung  gebildeten  Geschwülste,  die  Schleien  in 
folgende  Gruppen  einteilt 

bei  beiden  Gruppen  rührt  der 
Antrieb  zur  abnormen  Wachs- 
tumsenergie   von    der    physio- 
l  logischen  Zeugung  her. 
Tumoren,  die  durch  Autoinfektion  sich  entwickeln,  infolge 
einer  pathologischen  Zeugung.     Bilden  das  befruchtende 
Agens  die  Leukocy ten,  dann  entsteht  ein  L  y  m  p  h  o  m ;  die 
Autoinfektion     durch     Bindegewebszellen     erzeugt     das 
Sarkom,  die  durch  Epithelien  das  Carcinom! 
Schleich  sucht  nun  seine  Theorie  mit  der  ganzen  Carcinom- 
pathologie  in  Einklang  zu  bringen. 

So  glaubt  er  z.  B.  die  Prädilektionsstelle  der  Carcinombildung 

^^^^tois,  Mamma,  Hoden)  darauf  zurückfuhren  zu  können,  daß  diese 

^^gaue  gerade  im  Stadium  der  Vollreife  oder  Ueberreife  carcinomatös 

^^^den.     Auch  die  Tatsache,  daß  Sarkome  mehr  bei  jugendlichen, 

^^cinome  mehr  bei  älteren  Individuen  auftreten,  glaubt  Schleich 

^^urch  erklären  zu  können,  daß  im  Bindegewebe  der  Wachstumstrieb 

v^^i*  erlischt,   als   in   den  Epithelien.     Nun  erhält  sich  aber,   wie 

^  aideyer  und  Thierse h  nachgewiesen  haben,  das  Epithel  länger 

S^liferationsfähig    als    das    Bindegewebe,    ein   Verhältnis,    welches 

'jp  hl  eich  durch  den  Begriff  des  differenten  Auslöschungstermins  des 

'^^ysiologischen  Wachstums  zu  erklären  versuchte. 

^        Aber  nicht  die  Entfaltung  der  Proliferationskraft  des  Epithels 

^^*ren  das  gleichsam  senil  geschwächte  Bindegewebe  ist  die  Ursache 

^1*  Krebsbildung,  denn  sonst  müßten  ja  nach  Schleich  in  einem 

^^^issen   Alter   bei   demselben   Individuum   überall  Carcinome   ent- 

j-r^hen,  wo   Epithel   und   Bindegewebe   sich  berühren,   sondern  die 

^**"^che  der  Krebsbildung  liegt,  nach  Schleich,  in  der  Entfaltung 

Befruchtungsenergie  im  Augenblicke  des  Erlöschens  des  von 

physiologischen  Zeugung  her  immanenten  Wachstumstriebes  in 

Epithelien.  ^ 

j^  Den  Uebergang  gutartiger  Tumoren  in  bösartige  glaubt  SchleicliX 

^^^^h  auf  Grund  seiner  Theorie  erklären  zu  können.    Das  in  histoiden  / 

^^^     typisch    organoiden   Geschwülsten    produzierte   Gewebe   besitzt 

^  T^^ht  die  vitale  Widerstandsenergie  normaler  (jewebe.    Auch  in  diesen 

^^"^eben  erlischt  der  physiologische  Widerstand  in  der  Zelle  früher 

•A.1     -^^  ihrer  Matrix,  dieselben  sind  gleichsam  früh  alternd,  kurzlebiger 

^^  ihre  Paradigmen,  und  so  kann,  nach  Schleich,  in  hyperplastischen 

^  ^Formationen  ebenso  wie  in  ursprünglich  versprengtem  Keimgewebe 


^n 
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sehr  wohl   und   nur   allzu   häufig  der   endogene  Befrnchtungsmodu 
einsetzen. 

Nur  dies  wäre,  nach  Schleich,  die  einzige  Erklärung  dafür,  wi 
aus  einem  Adenom  ein  Carcinom,  aus  einem  Naevus  ein  Sarkom  un 
aus  einem  Papillom  ein  Cancroid  hervorgehen  kann. 

Die  Entstehung  der  Metastasen  jndett^ach  Schleich,  n 
durch  inechanlsühe  UiMChen  ihH  Ei'BTänmg.    Wandert  die  i 
fektiös   gewordene  Zelle   und   deren  Sprossen   von   Ort   und   Stell 
oder  werden  sie  mechanisch  durch  den  Blut-  und  L}inph8trom   for 
geschwemmt,  so  ist  das  Weitenv^achsen  des  embolisierten  Keimes  u 
die  Infektion  der  Umgebung  nicht  weiter  zu  verwundem;  denn 
handelt  sich  hier  um  völlig  analoge  Dinge  me  bei  der  metastatisch 
Eiterung.    Macht  hier,  sagt  Schleich,  der  Staphylococcus  in  d 
Kapillarembolie  einen  typischen  Abszeß,  welcher    sich   durch   Xe 
erzeugung  des  organisierten  Fermentes  vergi'ößert,  so  gibt  dort 
befruchtete  und  befruchtende  Geschwulstkeim  den  Geweben  den  J 
stoß  zur  Gewebsneubildung  im  Sinne  der  spezifischen  SelbstinfektL 
des  Organismus  mit  wucherungsfähigen  Zellen. 

Die  eigentliche  Ursache  der  Geschwulstbildung  hängt  also, 
Seh  1 6|C  h ,     zusammen     mit     b  i  o  1  o  g  i  s  c  hen     EntwicKiun 
ßTTTZesseii  in  der  Zelle  selbst,  und  ihs6fefh"^tSi  aiso  aig 
Srlrte i c¥sche  Theorie  jaur.  eine  Erweiterung  der  schon  von  Rec 
llnghausen  (S.  299)  ausgesprochenen  Idee  von ' JeST' Kopulatio 
Vorgang  der  Zellen,     wir  hahftn  smon  an  dieser  Stelle  erwähnt. 
besonders  R  i  b  b  e  r  1 7  die  Richtigkeit   der   sowohl    vmi   R  p  f.  k  ^  j 

Läusen    fll^rV^ipTTymi   S/»}]|^ir>h    flnsgAgprnphpyiPin   R^^hftaptiin'^ 
der  TTniwfl.iidlini£r    Hpr  X^(>|ih5ir7Pl1pji^  dw-i^l>  4ie   ifttekti 

Z^üeh,' anzjm|elte. 

IsFcIifiiOög..  Metaplasie  der  Zöllen,  auf  die  wir  nnrl^  ffp^tf  ^ 

sprechen   kommpn^  T]ifht   Prwjpjs^fii],   rlaiin    JAt  AllArainffA..iifta.  Waoh^'t 

des  Cärcihoms,  nach  der  Recklinghause n'schen  und  Schlei 
sehen  Hypothese,  niclit  zu  erklären. 

Auch    im   übrigen    ist  *  dFe"  Schleie  h'sche   Theorie    nur   h>^ 
thetisclier  ArL^TTucli  S cTil  e  i  cTiT»esch'rahkt  sich,  ebenso'  wieVlrcho 


nur  auf  allgemeine  Ausdrücke  über  den  ,.Reiz''  der  die  Zellen  tri 
welcher  Art  derselbe  aber  ist,  darüber  kann  Schleich  auch  keine  A 
kunft  geben.  Als  man  dann  in  jüngster  Zeit,  wie  wir. sehen  werd 
besonders  die  Pfötözeii'als  die  Ursache  der  Krebsbildung  anschuTäT 
gTaubte  Sclileicli  ^)  in  diesen  das  Seminium  zu  finden^  welches  c 
vorhandenen,  epithelialen  Mutterkeime  befruchtet  und  zur  Eritst^liüic 
dei-  pathologischen  Furclinngskugel  Veranlassung  gibt,  aus  welch 
die   „voraushastende"  Bastardbildung   der  Krebsgeschwulst   entstehir  ^ 

Für  alle   die   eben   erörterten    Hefruchtnngstheorien    nimmt  nur  ^ 
C.  Karg   die   Priorität   lur   sich    in  Anspruch.     Schon   ein  Jahr  vo^ 
der  Klebs'schen  Veröttentlichung  will  dieser  Autor-)  dieselben  Idee^: 
ausgesprochen   haben   und   auf  eine   Analoofie   mit   dem  ISperma  nn(F 
dem  Ovulum  hingewiesen  haben,  aber  ohne  solche  Schlußfolgerungfe^ 
daraus  zu  ziehen,   wie  es  z.  B.  Klebs  tat.     Auch,  nach  Karg,  icfi 
8.  VM))  brinjjren  die  Tieukoevten  den  fixen  Zellen  nur  das  NährmateriaF 


h  l)ip  iiuMliziuiM-lH'  Wuchr.  VM)2,  Nr.  20. 

-']  Deutsch.'  Zeits.'hr.  t.  (  liirunrit*.  Bd.  2.').  1H87.  S.  82:^  uu«!  Bd.  84.  1892. 
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besonders  Kern  Chromat  in.  Kar^  konnte  dies  am  Präparate  nach- 
weisen. Bei  Färbung  des  Tumoi-s  mit  Hämatoxylin  und  Karbolfuchsin 
und  Differenzierung  mittelst  schwachsauren  Alkohols  sieht  man  neben 
Leukocyten  Zellen,  die  den  E  h  r  1  i  c  h'schen  Mastzellen  ähnlich  sehen, 
in  die  Epithelien  einwandern.  Aber  dieser  Vorgang  stellt  nichts  für 
Carcinom  Charakteristisches  dar;  denn  man  beobachtet  diese  Erscheinung 
aach  bei  der  Wundheilung  und  der  Granulationsbildung.  Wäre  die 
Befruchtungstheorie  richtig,  dann  müßte  sich  ja  jedesmal  durch  Ein- 
wanderung von  Leukocyten  in  die  Epithelien  ein  Carcinom  bilden. 

Bisher  hatten  alle  Autoren  den  ,,Befruchtungs Vorgang'*  in  der^ 
Carcinomzelle  nur  als  Analogie  mit  dem  eigentlichen  Betruchtungs-  | 
Prozeß  angesehen,  on^i^  Virnhr^^v  der  doch  hauptsächlich  seine  R 
Aufrnerksamkeit  der  anatomischen  Analyse  des  Krebses  gewidmet  II 
hatte,  und  bei  der  Aetiologie  des  Krebses  niemals  über  den  allgemeinen  « 
Begriff  eines  spezifischen  Reizes  hinausgegangen  war,  sagte,  ^)  daß  ( 
.g§_ein  Virus  gäbe,  demgegenüber  das  Matrikulargewebe  sich  verhielte  y 
^^le^  cias  uvolum  gegenubef  dem  niähnlliehen  Samen.  / 

^\un  aoer  gab  es  äUclFAutören,  die  nicht 'nur  das  ganze  Krebs- 
probfem  als  ein  Ahalögon  der  Befruchtungsprozesse  ansahen,  sondern 
^i^ekrmit  dem  Befruchtungsvorgange  iaVerbmdu'Y^^pcfc^ 

-        SS&on^?ByiF^?''yn'ara^  nlttte^TO^^  mit  3er  Entwickinng    \ 

^i^^es'EmPryo  verglicneii,''15eid^  Wft^erTnur  durcn  die  meKr  oder  minder 
^^^"gescnnttene  Zusammensetzung  ihrer  Elementarteile  voneinander  • 
Jggt'i^rgCMMcn.    Atlffi'-BTiTtt  (cflr.  S.  4291  hatte  das  Carcinom  alTeiiie 
^AliüiuRilii  de  developpement  cellulaire"  charakterisiert  die  zu  ver- 
gleichen wäre  mit  der  Entwicklung  von  Organen  während  des  fötalen 
^^bens  —  als  eine   Art  Monstrosität,  und  ('ritzmann  ging  noch 
^n.en    Schritt    weiter,    indem    er    das    Carcinom    direkt    als 
^^'illingsembryo  bezeichnete.  —  Daß  oft  vollständig  ausgebildete 
^^'^ane,  besonders  in  angeborenen  Tumoren,  gefunden  werden,  haben 
^"ix*  schon  an  einer  anderen  Stelle  erwähnt  icfr.  S.  241).    So  beschreibt 
^    B.  Lothar  Hennig*)   den  Befund   einer   völlig   ausgebildeten 
-Retina  in  dem  Sakraltumor  eines  Fötus,  den  er  als  einen  parasitären 
^Ötus  auffaßt. 

.^       Critzmann^)  nun  wollte  beobachtet  haben,  daß  in  gewissen 

^^amen  oft  die  AufeTrianf  er  folge  und  Abwechseltln^  Töli 

X 11  in gsge]5'u r t e n  und  Krebs  stattgefunden  hätte. 

Aul   Qrund   STeser   angeblichen   Tatsache    stellte    C  r  i  t  z  m  a  n  n 

^uii   aie  ^  i'heorie   auf.   (laß  auch  der  Krebs  ebenso  wie  die'Z^lllIhgfe 

xj^WB  die  Jjjntwlcklung  von  zwei  Eiern  sich  bilden.    ZwiHlüge  ent- 

!^^hen  durch  gleichzeitige  Befruchtung  vim   zwei"Eieni,  d^r^l&ebs 

^Sgr  durcn  d i e  E ins cli li e ß u n g  d e s  e i n e n  E i e s  i n  d a s  a n d e r e ! 

y?^  Reiben  Epitheliiiassen  des  eingeschlossenen  Eies  in  den  Geweben 

tH^  ans  dem  änderen  entwickelten  Organismus  zerstreut  liegen  und 

^^en,  bissifilsich  entwickeln  können. 


»)  Virchow'g  Archiv,  Bd.  7i).  S.  225. 

'j  Ziegler's  Beiträtre,  Bd.  28.  S.  593. 

*)  Le  Cancer.  These  de  Paris,  18JU  (enthalten  in  dem  von  Leaute  heraus- 
^gebenen  Werke:  Ent\vclopedie  des  aide  memoire,  Paris  18iU  (Mussoni,  167  S.i.  Die 
öchrift  war  mir  nicht  zu&^iinti^lieh.  ieh  kenne  sie  hloü  aus  den  AuszUtfen  von  Fahre- 
Domerg^e  and  Pianese. 
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Der  Krebs  ist  also,  nach  Critzmann,  ein  abortiver  Fötus 
in  e'liiBni  Aiideien,  iL^f  sich  entwickelt  hat  ^.Le  Cancer  estVie 
irere  de  rmdiyian,  H^  }^  porte." 

Cr rCzm an n  glaubte  eine  Bestätigung  seiner ^heorie  in  d^m 

Upt^SOalBffilSIlEr^  YPa.  Krebs^  ver- 

>^  s'chont  gebliebßftjarären. 

xy  lÖaß   diese  Beobachtung  Critzmann's  aber  jiVht  r\o^t\sr   ist, 

7     werden  wir  im  speziellen  Teil  unserer  Arbeit  nachz3WS198n  Cfßlegen- 
\^  heit  haben. 

Dieselbe  Idee  nahm  späterhin  wieder  J^j^^^^jjJ^^)  auf:  Beard 
suchte  die  Ursache  der  G^schwulstbildung  in  einer  anormalen  Ent- 
wicklung einer  oder  mehrerer  versprengten  primären  Keimzellen,  die 
von  der  Eizelle  abstammen.  Aus  einer  solchen  primären  Keimzelle 
bildet  sich  nun  der  Embryo,  die  übrigen  wandern  in  den  Embryo 
hinein  und  bilden  einesteils  die  Geschlechtszellen  (Eier  oder  Spermien), 
anderenteils  erreichen  sie  die  germinale  Reife  nicht,  verirren  sich 
vielmehr  im  ganzen  Körper  und  werden  eingekapselt,  um  entweder 
zu  degenerieren,  oder  unter  besonderen  Bedingungen  als  Geschwulst- 
zellen zu  erwachen. 

Nach  Beard  ist  somit  ein  Tumor  ein  mehr  oder  minder  redu- 
zierter, mehr  oder  weniger  unvollkommen  diflferenzierter,  steriler, 
tierischer  Organismus,  der  von  der  anormalen  Entwicklung  einer 
versprengten  oder  wandernden  Keimzelle  seinen  Ursprung  nimmt.  Der 
.  Unterschied  zwischen  der  Bear  d'schen  und  C  o  h  n  h  e  i  m'schen  Theorie 
ist  ein  wesentlicher.  Nach  letzterer  gehen  bekanntlich  die  Ge- 
schwülste aus  Resten  embrvonaler  Keime  des  Individuums  hervor, 
nach  ersterer  sind  das  entwickelte  Indi^dduum  und  der  Tumor  Ge- 
schwister und  verhalten  sich  wie  Zwillinge,  welche  von  der  gleichen 
primären  Keimzelle  abstammen  und  denselben  Charakter  am  Aus- 
gangspunkt ihrer  P^ntwicklung  haben. 

Der  Unterschied  zwischen  der  Entwiclduug:_dfi]r^.Zl3KiJPL^^  und 
der  eines  Tudlviduums  und  Tumors Jbegteht  darin^.  daiJ  ..der  eine^ch 
aufwärts  eiiTSTckelf  zii  liölferer  Organisation,^,  währeui«  der  aJidere 
abwärts  sinkt  zur  Abiiörmitaif  und  Degeneration. 

Beard  sfulzf'sich  niui,  'niclit' wie  Critzmann,  auf  klinische 
Beobaclitungen,  sondern  auf  embiyologische  Tatsachen.  Seine  Lehre 
von  den  Geschwülsten  dreht  sich  um  das  Problem  von  der  Zahl  der 
Embryonen,  welclie  in  einem  (liorion  entstehen  können.  Die  Arbeiten 
von  Marchand,  Wilms  und  Borst  zieht  Beard  als  Stütze  für 
seine  Tlieorie  lieran.  \\'ie  in  aufsteigender  Richtung  die  Embryonen 
^anz  allmählich  in  die  identisclien  Zwilling-e  übergehen,  so  vei*senken 
sie  sicli  stufenweise  fortschreitend  in  absteigender  Richtung  in  die 
einfaclien  Tumoren.  Jeder  beliebige  Teil  des  Lebenskreises  der  nor- 
malen Entwicklung  kann  sich  als  Geschwulst  offenbaren.  Die  Tu- 
moren lassen  sich,  nach  Beard.  z.B.  mit  einer  Reihe  von  Schnecken 
vergleichen,  die  auf  Seesternen  und  anderen  Kchinodennen  leben. 
Bei  ihnen  findet  man  alle  Abstufungen  von  hochorganisierten 
Schnecken  bis  zu  bloßen  Hier-  und  S])ennasäcken. 

Auch  AA'ilnis  liat  nachgewiesen,  daß  sich  z.  B.  alle  Abstufungen 

h  UebtT  Embryomata  und  andere  Geschwülste:  Berliner  klin.  Wochenschrift, 
1903.  Nt.  ho  und  die  Embryologie  der  Geschwülste:  Zentr.-Bl.  f.  allg.  pathol.  Anat., 
Hd.  XIV,  Nr.  IH.  liK)8.  ('fr.  auch  die  Tarcinoniliteratur  'Beilage  zur  Deutschen 
Medizinalzeituiiir».  II.  Jahrjr..  Nr.  1. 
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te, 


in  Lebercarcinomen  noch  S.  Ciechanowski,*)  der  auch  in  degene- 
rierten Geschwnlstzellen  intracelluläre  Gallensekretion  beobachtete 
an  der  die  Zellenkeme  durch  Verarbeitung  des  Hämoglobins  der  in 
ihr  Inneres  aufgenommenen  roten  Blutkörperchen  beteiligt  waren. 
Die  Tatsache  also,  daß  auch  die  Geschwulstzellen,  selbst  in 
Met*£istasen  noch,  ihre  spezifische  den  Mutterzellen 
zukommende  Funktion  ausüben  können,  läßt  sich  nicht  "^^ 
bestreiten. 

Dabei   kann 

denn    joa  und        .^...  ^^-^ 

>nose  angeseCen  worden. 


iorpnose  aB 

^weueinafüer^sehöfi 'Wtffdg"  die  Auffassung,  ob  Sekretion  oder 
Deia^eneration  vorliege,  bei  zwei  anderen  Substanzen,  die  man  in 
Careinomzellen  fand,  nämlich  beim  Glykogen  und  Fett. 

>?Hr  haben  schon  gelegentlich  der  Besprechung  des  Endothelioms 
icfr.  S.  sooft.)  auf  die  sekretorische  Funktion  der  EndotheJzellen  hin- 
gewiesen und  hervorgehoben,  daß  besonders  Carl  Bitter  den  Be- 
weis dafür  erbracht  hatte,  daß  diese  beiden  in  den  Endothelien  des 
Endothelioms  vorgefundenen  Substanzen  nicht  auf  dem  Wege  der 
regressiven  Metamorphose  sich  bilden,  sondern  ein  Sekretionsprodukt 
der   Endothelzellen  dai-stellen. 

Jüitt-eilnngen  über  die  Befunde  von  Glykogen  in  Careinomzellen 
machte  besonders  Lang h ans,-)  der  diese  Substanz  in  Tropfenform 
in  den  Zellen  vorfand  und  diese  Art  des  Befundes  als  eine  post- 
mortale ansah,  da  in  der  lebenden  Zelle  das  Glykogen  dittiis  verteilt 
^'äre.  Auch  Langhans  meint,  daß  die  Beziehungen  des  Glykogens 
zur  Kernteilung  noch  nicht  klargestellt  wären. 

AVir  werden  bei  der  Besprechung  der  regressiven  Metamorphose 
noch   auf  diese  Vorgänge  zurückkommen. 

Ks  ist  also  sichergestellt,  daß  den .. GeschAnilstzgllfift... leiue., .der 
Mutteräelle  mehr  oder  weniger  ähiiTTcire" Tiinktion"zukQS(UÄt.     Cnji        • 
y  a  n  s  e  m  a  n  n  ^j  "Betont  ausdrücklich,  daß  auch  er  stets  diese  Aiisicht        ' 
Y^^reten  haBeT  obwohl  Pianese*)  und  Benekfi^^iu-irrüimlißher 
^^^  eise  angenommen  hätten,  <laß  er  die   Krebszellen  für  funktions- 
HiS^llälie.  " 

^lerdings  schreibt  Hanse  mann  der  Carcinomzelle  nur  dann 
^ine  Funktion  zu,  wenn  deren  Charakter  von  dem  der  Mutterzelle 
'jÄcht  wesentlich  abweicht!  AVir  können  aber  aufs  deutlichste  ver- 
■^Jfiren,  sagt  Hansemann,  daß  die  typischen  Funktionen  allmählich 
''^^hr  und  melir  verloren  gehen  können,  und  zwar  sind  sie  um  so 
^'^*ii*^r  nachweisbar,  je  mehr  die  ganze  Form  der  (leschwulstbildung 
^*^n    jem  Typus  des  Jluttergewebes  abweicht. 

JDie  Krebszelle  untei-scheidet  sich  nun  A'on  der  normalen  Ei)ithel- 

^^'^e  in  biologischer  Beziehung  noch  in  mannigfacher  Weise.    Beson- 

^*^**»    bemerkenswert  bei  der  Krebszelle  ist  die  mangelnde  Neigung 

!*•*    Ueberhäutung  vom  Kande  her,  eine  den  normalen  Kpithelien 

■gemein  zukommende  Kigenscliaft.  die  sich  bei  Jeder  AVundheilung 

'l  Extniit  du  BuHet  de  l'Acad.  des  sf.  dt*  Craoovio.    Juli  ISXX); 
.^  *)  Virchow's  Archiv,  Bd.  120,  18iK).     ('fr.  auch   die  Arbeiten   vuu  Neu  mann: 

^  ^«iT  für  mikroskop.  Anat4)mie,  Bd.  14:   Marchand:   Virrhuws  Arohiv.  Bd.  1(K) 
**-    <cfr.  mach  die  S.  301) ff.  angegt^bene  Literatur). 
»)  1.  c.  S.  446  ip.  188). 

*)  Histologie  und  Aetiohigi^  des  Careinoins   iSuppl.   zu  Ziegler's  Beitr..  189<>i. 
«)  Zief^ier  8  Beitrftice,  Bd.  9. 
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Eine  Verkalkung  bei  einem  Adenocarcinom  der  Mamma,  ein 
Degen^iaüunsvurgäUg,  dör  auch  schon  den  älteren  Autoren,  wie  z.  B. 
Rokitansky  bekannt  war  (cfr.  S.  158),  beschrieb  u.  a.  in  neuerer 
Zeit  Neugebauer,^)  der  im  Innern  der  Geschwulst  reichlich  ge- 
schichtete, aus  kohlensaurem  Kalke  bestehende  Körperchen  fand,  die, 
nach  diesem  Autor,  aus  den  Epithelzellen  entstehen  sollen.  Bekannt 
ist  das  Vorkommen  von  konzentrisch  geschichteten  Kalkkörperchen 
in  Psammomen,  die,  nachErnst,^)  aus  geschichteten,  abgestorbenen 
Parenchymzellen  entstehen.  Beim  Carcinom  kommt  diese  Verkalkung, 
nach  Hansemann,  nur  im  Stroma  vor. 

Die  amyloide  Degeneration  bildet,  nach  Fabre-Domer- 
g  u  e  ,*j  eine  äußerät  sGlWhe  regressive  Metamorphose  der  Drüsencarci- 
nome;  Fabre-Domergue  hat  nur  einmal  bei  einem  Carcinom  der 
akzessorischen  Parotis  eine  derartige  Degeneration  beobachten  können. 
Wir  haben  es  hier  auch  nicht  mit  einer  Zelldegeneration  zu  tun,  da, 
wie  Hansemann  hervorhebt,  die  amyloide  Substanz  nur  dem 
Stroma  angehört. 

Es  gibt  allerdings,  nach  Hansemann,  auch  hyaline  Zellab- 
Scheidungen,  die  dem  Amyloid  in  ihrer  Reaktion  nahe  stehen.  Sie 
geben  mit  Anilinfarben  eine  ziemlich  charakteristische  Reaktion  und 
förben  sich  mit  Gentianaviolett  rot.  Doch  entbehren  sie,  nach 
Hansemann,  der  Reaktion  mit  Jod-Schwefelsäure  und  unterscheiden 
sich  dadurch  von  dem  echten  Amyloid. 

Einen  weit  wichtigeren  Degenerationsvorgang  der  malignen 
Tumoren  bildet  die  Verhornung,  die  gleichtalls  schon  von  iruheren 
Autoren  Deschrieben  wiifSS  Äüerdings  hielt  AValdeyer*)  diesen 
Prozeß  nicht  tiir  etwas  Charakteristisches,  da  die  Verhomung  eine 
der  EpidermivSzelle  allgemein  zukommende  Eigenschaft  bilde. 

Allein,  wie  Hansemann  hervorhebt,  unterscheidet  sich  der 
Verhornungsprozeß  bei  den  malignen  Tumoren  doch  wesentlich  von 
dem  bei  normalen  Epithelzellen  beobachteten.  Im  Gegensatze  zur 
normalen  Verhornung,  bei  der  die  ganze  Zelle  dieser  regressiven 
Metamorphose  vertallt  wird  bei  malignen  Tumoren  mu'  ein  Teil 
der  Zelle  von  dem  degenerativen  Prozeß  ergiift'eu. 

Man  kann,  nach  Hanse  mann,*)  in  solchen  Fällen  aufs  Deut- 
lichste verfolgen,  daß  der  Prozeß  zuerst  an  einer  Stelle  beginnt, 
aber  niclit  wie  bei  den  hyalinen  *  Tropfen  mit  der  Bildung  eines 
scharf  begrenzten  Körpers,  sondern  ohne  scharfe  Grenze  in  normales 
Protoplasma  übergehend.  Das  Zentrum  einer  solchen  Stelle  erscheint 
dunkler  als  das  übrige  Protoplasma  und  die  fein  granulierte,  fadige 
Struktur  der  Zellsubstanz  geht  in  ihm  verloren.  Wächst  nun  diese 
Verdichtung  in  der  Zelle,  so  kann  sie.  nach  Hansemann,  unter 
Zugrundegehen  des  Kerns  die  ganze  Zelle  ergreifen,  sie  kann  sich 
aber  auch  sequestrieren,  d.  h.  eine  scharfe  (Frenze  bekommen,  den 
Kern  an  die  Wand  drücken  und  so  eine  morphologische  Aehnlichkeit 
mit   den   hyalinen  Tropfen   darbieten.    Auf  diese  Weise  kommt  eine 


')  Lan^enbeok's  Archiv.  Bd.  48.  1894.  iCtr.  auch  Flai schien:  Virchuw\« 
Archiv,  Bd.  79:  .Sa  vor:  Zeutr.-Bl.  f.  Gviiäkolosrie.  1897.  Xr.  HO:  .Schinit:  Monat.s- 
Hchrift  t.  Geburtshilfe  uud  Gviiäk..  Bd.  XI.  S.  280  u.  a.) 

2)  Cfr.  Ernst:  Zie^ler's  Beitr..  Bd.  11. 

^}  l  c.  S.  87(). 

*)  Cfr.  S.  2m. 

•^  l.  c.  S.  446.  i>.   114. 
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ganze  Keihe  von  eigentümlichen  Zelleinschlüssen  zustande,  auf  deren 
Bedeutung  wir  noch  späterhin  zurückkommen  werden. 

Die  Verhomung  bei  malignen  Tumoren  ist  also,  nach  Han_Ae  - 
m  a  rTn ,  un  ijegensatze  zu  "der  normalen,  keine  Alterserscheinung, 
Süuaerii  Bgagr-etflig 'trlDlogische  Et]f e n s c h a i f ""d er^ii r e b s - 
zel  1  e in  DaBeTTst,  nach'  Landsberg, ^)  noch  zu  beachten,  daß  in- 
felge  der  fortschreitenden  Entartung  der  Krebszellen  die  Verhomung 
in  den  Metastasen  sich  allmählich  verliert. 

Ja,  dieser  Vorgang  ist  sogar,  nach  P.  Ernst,*)  der  diesen 
Prozeß  sehr  genau  studierte,  für  maligne  Tumoren  derartig  charakte- 
ristisch, daß  die  Diagnose  auf  Krebs  direkt  aus  dem  Befunde 
von  Hornsubstanz  bei  einem  von  der  Epidermis  ausgehenden 
Ttanor  gestellt  werden  kann.  Ernst  bediente  sich  bei  seinen  Unter- 
suclmngen  der  Gram'schen  Färbemethode,  mittelst  derer  die  jüngeren 
verhornten  Zellen  und  die  Keratohjalinkörper  violett  sich  färben. 

M.  B.  Schmidt*)   hingegen   hielt  den  Verhomungsprozeß  für 

^i^^  Aliersmetamörphqse,  welche   das   Absterben   der  ZeUen 

^mt^itet;  deii'Cwie  ErhsT  m  einer  anderen  Arbeit*)  hervorhebt, 

^^r^plittert  zuerst  der  Kern  in  C'hromatinkömchen.    Das  Keratin  der 

I^er-liomenden  Zelle  geht  aus  dem  Protoplasma  hervor.    Alle  diese 

^.'"^oheinungen  deutete  Schmidt  als  ein  Absterben  der  Zellen  und 

'^^^^tit  als  eine  biologische  Funktion  der  Krebszellen. 

Auch,  bei  diesem  Prozeß  also  war  man  sich  nicht  darüber  einig, 
^^  es  sich  um  einen  Degenerations-  oder  Sekretionsvorgang  handelt. 
Wir  haben  schon  oben  darauf  hingewiesen,  daß  die  Geschwulst- 
^^U^n  im  großen  und  ganzen  nicht  funktionslos  sind,  und  besondei-s 
^^t>en  wir  auf  die  Fortdauer  der  Sekretion  von  Jod  und  Galle  in 
^^t.astÄsen  aufmerksam  gemacht. 

Nun  findet  man  aber  in  den  Geschwulstzellen  noch  eine  Reihe 
^Äci^rer  anorganischer  und  organischer  Substanzen,  bei  denen 
?^  zweifelhaft  ist,  ob  sie  durch  eine  Sekretion  oder  Degeneration  der 
^  ^Tnorzellen  entstanden  sind. 

Hier  handelt  es  sich  zunächst  um  den  Befund  von  Eisen  in 
H,i*cinomzellen. 
,.^  Bekanntlich  hat  Robert  Schneider  in  seinem  grundlegenden 
vV  ^i«](5)  ^iq  Eisenabsondening  als  eine  Funktion  der  Leberzellen 
^Äcihgewiesen  (durch  Ferrocyankali  und  Salzsäure  =  Berlinerblau- 
^!?Älction!),  und  femer,  daß  es  sich  dabei  um  keinen  phagocytären 
L^^gang  handelt  sondern  daß  diese  Sekretion  in  der  Leberzelle  an 
"^    Plasmosome  gebunden  wäre. 

Nun  hat  E.  Schwalb e*)  bei  primären  Lebercarcinomen  auch 
J^  clen  metastatischen  Knoten  eisenhaltiges  Pigment 
"^d  zwar  in  den  jungen  Zellen  gefunden.  Daraus  schließt  er 
^y^^-  daß  es  sich  um  eine  Umwandlung  innerhalb  der  Zellen,  um 
^^He  Funktion  der  lebenden  Zellen  handeln  müsse,  da  in  den  älteren. 


^)  Verhomung  in  Caneroiden.    I.-D.    Berlin  189'). 

^)  Ziegler'8  Beitr.,  Bd.  21.  «.  438. 

»)  Virchow'g  Archiv,  Bd.  149.  1897.  S.  48  ft. 

*)  Virchow'8  Archiv,  Bd.  IHO,  1892.  S.  291. 
Y        J*)  Ueber  Eisenresorption   in  tierischen  Orj^anen  und  (iewebeu   (Abhandlungen 
^^  Kri.  Preuß.  Akademie,   1888  und:  Mitteilunjfen  aur*  der  ZooloiBfischen  Station  zu 
^^^Pef,  Bd.  12. 

*)  Zentr.-Bl.  f.  all)?.  Pathologie  und  pathol.  Anatomie.  Nr.  21,  1901. 
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2>itel  auf  die  im  Protoplasma  der  Zelle  von  A 1 1  m  a  n  n  M  entdeckten 
(rS-ranula  oder  BiotlHsleii   hinge  wiesen,   denen   eine   außerordentlich 

ygiT!iitqrg;T:;areh8fnnktion  voB_dgm;;^EEtaecTcer  ztig^^^girK^bmi  wurde. 

JEIs  iiit(*h^sfli^yt  11118  llUh  an'  dieser  T5telle,  bevor  wir  die  Beziehungen 
d.  er  Ki'BbgZelljii  ''Zliy"Erern"stfuEfür  resp.  Tieilung  erörtern^  zu  unter- 
^^^dlel^.   OlT  dtoe'^Gfggnta    auch   in'der  K r e b s z e ITe   vorhanden 

»inthrinid  Ob  kIb  aucfriifer  ]Blne;  wichtige  biologische  BoUe-sjuelen. 

^^     Wir  weraen   spafefBiii   noch   bei  Besprechung   der  parasitären 

rrheorien  auf  die  Bedeutung  der  A 1 1  m  a  n  n'schen  Granula  ziirück- 
B^ommen,  da  dieselben,  ebenso  vde  die  schon  erörterten  Degene- 
K^jitionsprodukte  der  Zelle,  zu  falschen  Deutungen  Veranlassung  ge- 
geben haben. 

Daß  diese  lifranula  auch  in  der  Krebszelle  vorkommen,  glaubt 
amm'i  nachgewiesen  z.iLJIiat)en. 

liiteuslviil'  bescliSRigt  hat  sich  mit  dieser  Frage  nun  L.  Burk- 

*  *  ard  t;*t — 

Wie  wir  schon  oben  ^ )  hervorgehoben  haben,  wurden  die  Alt  - 

giannscnen  wäBMa  Von   vielen  Autoren   als  ArteiaEte^^iiigeselien^ 
^ber  Qurcn  die  Untersuchungen  spätererTFprscher  wurden  die  Alt  - 
^  a  n  n'scnen  Befunde  durchaus  bestätigt*  und  die  Wichtigkeit  der- 
a=S4^H>en  rar  das  Leben  der  Zelle  anerkamiL 

15  u  r  K  n  a  r^JT  selDst" Mit'  diese  Granula  durchaus  für  einen  inte- 
g^grierggaen 'Bestälifliell  der  Zrile-nnd  fitgt  ste  als  Produkte  des  Zell- 
lasma  aur,  die  HätiptsllcWich  der  FtnTRTr(rn  dl^ft^ft.  "FUftklion 
EfuFfveiTialten  slcli'  \rt rrKr^fT  und"  "Sloff: 
rKnafat  hat  nun  50  rafcmorne  auf  das  Vorhandensein  von 
irannla  uniersucni  una  kam  am  urund  seiner  l  ntei^uchungen  zu 
^^olgWdem  Kesultat: 

"  EtS  findet  eine  Aenderung  der  biologischen  Eigenschaften  der 
"^JumOTZellfeh  statt  dul'CB  gerrFartftitt  der  'sireziflschen  Funkliuu  der 
^^jA\^^  oie  gadurch,  morpTiolögiscIi  zum  AiisdrucTv  kommt,  aatt  die 
^-A  n m a n nschelTranula  zugrunde  gehen! 

pestkiigi  sich" dieser  TCfiliidT^ lirKh a r d t's ,  so  haben  wir  ^en 
r sten  stringenten'a n a t o m i s cli e n  "He\\' et s  i u r  die  Dl fTe - 
rzierung  aer  KT e b s z e.l  1  e  y o n  de r  nö r m äl e n"jg"es u~j^^  n 
pitnelzelle. 

Aoer  deshalb  entsteht,  nacli  B  u  r  k  li  a  r  d  t .  noch  lange  nicht  eine 
— r^napTasie  der  Zeilen  fnr Sinne  Ha  n  s  e m  ä  nTfy7l^(iern  üie  Zelle 
'^^erilen  aan^Mld  integrierende  NtruktUlb^Stahdteilg.  Sie  kehrt'TIso 
gicnt    zum  embryoiTäTeir^Sfä'aium  zurück,   sbnUern   entfernt  sich  im 

jegenieu  von  ihni!  '  """  ^ 

famäre  8trukturabweicliungen  und  Aenderung  in  den  biologi- 

g^^chen   ij^igenschaften   der  Zelle  sind  nun  mclit  die  einzige  l.^rsache 

^^er  malignen  Wucherung"    Nach  B u rlTli a r d t  müssen  hoch  Einflüsse 

iMl  AnA^n  äut  die  Zelle  einwirken,  ein  Problem,  das  uns  späterhin 

:ioch  mannigfach  beschäftigen  wird. 

Das   Verschwinden   der   (Tianula    bei   malignen    Tumoren   führt 
nrkliardt  auf  einen  regressTVeil  l^ozeß  züiTick. 

M  Cfr.  1.  c.  S.  412. 

')  Archiv  f.  mikrosko]».  Anatumie.  181)2,  p.  1H7. 

')  Dm8  Verhalten  der  Altinanirsohen  (iranula  in  Zellen  mali^rner  Tumoren   und 
lire  Bedentmig  für  die  (4es»ohwul8tlehre.    'Archiv  f.  kliu.  Chirurgie.  Bd.  ti5.  p.  lH5ff.) 
*)  ar.  S.  413. 
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vannini^)  in  seinem  mit  schönen  Abbildungen  versehenen  Aufsatz, 
daß  er  Mitosen  in  Carcinomen  gefunden  hätte,  die  er  jedoch  der 
physiologischen  Epithelregeneration  zur  Seite  stellt.  Die  Tochterkerne 
«Dtstehen,  nach  Giovannini,  durch  Zwischenschiebung  einer  eigen- 
artigen Protoplasmazone  von  der  Seite  her. 

Allein    bald    traten    auch  Forscher    auf.    die   die  Befunde  von 
Arnold,    Cornil    u.  a.    als    irrige    nachgewiesen    haben    wollten. 
Äoyaroa*)  will  bei  Carcinomen  nur  die  gewöhnliche  Kernteilung 
beobachtet  haben,  die  mit  der  Entstehung  zahlreicher  Fadenschlingen 
< Knäuelstadium)  und  mit  einer  Verdickung  der  Kemmembran  beginnt. 
In  frischen  Zellen  fehlt,  nach  Aoyama,  der  helle  Hof  um  den  Kern. 
Dieser  Autor   hält   die  Arnold'schen  Befunde  für  Kunstprodukte. 
Auch  Demarbaix')   war   der  Ansicht,   daß   die  chromatinreicheu 
Kerne  Amol d's  Leichenerscheinungen  wären.    Die  glänzenden,  homo- 
l^enen  dunkelfarbigen  Kerne  sind,  nach  diesem  Autor,  Leichenerschei- 
nongen;  denn  in  lebendem  Zustande  hat  die  Zelle  einen  bläschen- 
förmigen Kern,  der  sich  aus  einer  Membran,  achromatischen  Fäden, 
^-'hromatin  und  Kemsaft  zusammensetzt.   Das  Vorkommen  indirekter 
i*'ragmentierung  des  Kerns  bei  Geschwülsten  wird  also  von  Deniar- 
baix  bestritten,  ebenso  von  P fitzner,*)  der  behauptete,  daß  die 
Zell  Vermehrung  bei  Carcinomen  ebenso  stattfinde,  wie  bei  der  nor- 
öialen  Zelle,  nur  daß  der  ( 'hromatingehalt  der  Zelle  weniger  ge- 
^^orden  sei  und  dementsprechend  auch  die  Teilungsfiguren  kleiner. 

Doch  fand  Arnold  einen  warmen  Anhänger  an  S  t  r  o  e  b  e ,  '^j  der 
^ie  indirekte  Kernteilung  bei  Geschwülsten  verteidigte.  Dabei  be- 
diente sich  Stroebe  folgender  Untersuchungsmethoden:  Die  zu  unter- 
^ty^chenden  Gewebsstücke  wurden  frisch  in  Flemming'scher  stärkerer 
^hromosmiumessigsäure  gelegt.  Nach  drei  Tagen  Entwässemng  und 
^a-chhärtung  in  Alkohol.  Dann  wurden  die  Schnitte  mit  Saffranin 
ß^färbt,  mit  stark  verdünnter  HCl  entfärbt  und  in  Kanadabalsam 
^iußrebettet. 

Auch  B  0  r  r  e  1  •)  hielt  die  indirekte  Kernteilung  bei  den  (4e- 
^obxvttlsten  für  die  normale  und  die  direkte  für  nur  sehr  selten  vor- 
*^oirunend. 

Bei  der  direkten  Teilung  behält  der  Kern,  nach  Borrel,  seine 
^'^mbran  und  erleidet  keine  chromatische  Veränderung.  Uebrigens 
^^^t^rschied  Borrel  bei  den  Epitheliomen  zwei  Zellgruppen:  solche 
'^i't  einfachem  Kern  und  solche  mit  einem  „noyau  compose"  ent- 
^^«i^Mden  aus  einer  Kernteilung  des  ersten  ohne  Protoplasmateilung. 
*-^i  Vision  directe  bipolaire  und  Division  directe  par  etirement!) 

Auch  Henneguy')  hielt  die  indirekte  Kernteilung  für  die  nor- 
*^l€  und  die  direkte  für  die  i)athologische  Fonn  der  Kernteilung. 
Nun  haben  aber  andere  Forscher  nicht  niu-  Mitosen  in  patho- 
*  sehen  Zellwuchemngen   beobachten  können,  sondern  sogar  eigen- 


<  fr 


•^•^^f^i^ liehe,  von  der  nonnalen  Karvokinese  abweichende  Kt^-nteilunsrs- 


*)  Annales  de  Dermatologie.  1887. 
•)  Virchow  8  Archiv,  Bd.  106,  1886. 
»)  U  Cellule,  T.  V,  18S9. 
*i  Virchow'8  Archiv.  188H.  Bd.  103. 
*)  Beitr.  zur  pathol.  Anat..  Bd.  7,  1890.  S.  -Ul. 

•)  De  la  division  du  uovaii  et  de  la  divisiou  cellulaire  daiis  les  tuiurur'*  i-pitlu*- 
.^  iSoc.  de  BioloMe.  1891.  i».  428  und  Jourii.  de  lAnatumie.  T.  27,  18i>2.  y  129. 
i  *Ä-  ^       'i  XonveUes  recnerches  sur  hi  divi>i<»n  relluluire  indirirtr.     i.luum.  ile  lAnat.. 
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daß  beide  Teilungsarten  vorkommen  können,  die  mitotische  allerdings 
IiänfiKer.  Normalerweise  beginnt  die  mitotische  Kernteilnng  mit  einer 
Vergrößerung  des  Kernes,  einer  Trennung  der  verschiedenen  im 
nihenden  Kern  vorhandenen  chemischen  Substanzen  und  mit  der  Auf- 
lösung der  Kernmembran.  Das  diromatin,  das  im  ruhenden  Zustande 
in  Form  eines  Gerüstwerkes  angeordnet  ist,  zieht  sich  zu  einzelnen 
kompakten  Fadenstücken  zusammen,  und  es  bildet  sich  eine  konstante 
Zahl  sog.  ChromosomeM  oder  Kernsegmente.  Diese  Chromosome 
teilen  sich  dann  der  Länge  nach  in  zwei  gleiche  Teile,  welche  genau 
in  der  Mitte  der  Kernteilungsfigur  in  regelmäßiger  A\>ise  angeordnet 
sind;  diese  Tochtersegmente,  zuerst  eng  miteiander  verbunden  und 
parallel  verlaufend,  weichen  dann  in  zwei  Grupi)en  auseinander,  ver- 
teilen sich  in  gleicher  Zahl  auf  die  Tochterzellen  und  sind  die  Grund- 
lage für  die  bläschenfönnigen  Kerne  derselben.  Während  des  Vor- 
gangs der  Kernsegmentierung  treten  zwei  Pole  auf,  bestellend  aus  je 
einem  kleinen,  schwer  färbbaren  Körperchen  =  Pol-Zentralkörperchen 
oder  Centrosoma  genannt,  die  den  Mittelpunkt  tür  die  Anordnung 
aller  Zellbestandteile  bilden. 

Zwischen  diesen  Körperchen  bildet  sich  die  aus  feinen  S[)indel- 
faseni  bestehende  Kernspindel  aus.  Im  Gegensatze  zu  dem  chroma- 
tischen Teil  der  Kernfigur  hatte  Flemming  die  Zentral  körperchen» 
die  Spindel  und  die  beiden  Plasmastrahlungen  als  den  achro- 
matischen Teil  der  Kernteilungsfigur  bezeichnet.'-) 

Für  den  wichtigsten  Teil  der  ganzen  Kernteilung  hält  man  zurzeit 
das  Centrosoma,  welches  das  die  r)ynamik  der  Teilung  beherrschende 
Organ  der  Zelle  bildet  und  sich  ähnlich  wie  die  Chromosomen  durch 
Teilung  Von  einer  Zellengeneration  auf  die  andere  forterbt. 

Nun  hatte  man  gefunden,  daß  die  Zahl  der  Chromosomen  für  ein 
und  dieselbe  Tiei'spezies  immer  konstant  ist,^)  die  Zahl  dieser  (^ebilde 
beim  Menschen  und  bei  Säugetieren  hat  jedoch  wegen  ihrer  außer- 
ordentlichen Kleinheit  noch  nicht  festgestellt  werden  können;  aber 
auch  hier  nimmt  man  an,  daß  bei  ein  und  derselben  Zellspezies  die 
Zahl  der  Chromosomen  eine  konstante  ist. 

Man  war  daher  nicht  wenig  erstaunt,  als  man  nun,  besonders  in 
Tumoren,  Kernteilungsfiguren  fand,  welche  sich  diesem  (besetze  nicht 
Ml  fügen  schienen,  sondern  große  Cut  erschiede  in  der  Zahl  der 
Chromosomen  erkennen  ließen.  Man  fand  teils  Jlitosen,  die  mehr 
Chromosome  enthielten  als  in  normalen  Kernteilungsfiguren  anzutreft'en 
»^ind,  sog.  hyperchromatische  Figuren,  teils  solche  mit  deutlich  ver- 
ringerter Zahl  von  Chromosomen,  die  man  als  hyi)Ochromatische 
Figuren  bezeichnete. 

Kiner  der  ersten  Autoren  nun,  der  auf  die  Befunde  von  solchen 
asymmetrischen  Mitosen  in  Carciu(mien  hinwies,  war  K.  Klebs.*) 
Vnter  dieser  Bezeichnung   verstand   er  eine   von   der  noi malen   ab- 

*■)  Von  Waldeyer  i  reber  Kaiyokiiieso  und  ihre  H»'ziohiinirt'n  zu  dvu  Hrfruch- 
tanfi^vor^n^en:  Arrh.  f.  nnkn»sko|».  Anutomit»,  \U\.  82.  188S)  ist  dieser  Nam»*  für 
solche  Teilungsli^ruren  einjrefUhrt.  die  keine  Sehleifen  bilden. 

*)  Cfr.  W.  K o c h*s  Artikel:  Befmehtunv:  «Eiilenburijfs  Kealenzvklopädif.  IM.  11  F. 
H.  Aufl.,  ö.  172). 

*>  Cfr.  Georjf  .MirpTHns:  Teber  das  Vijrkounufn  von  atyi>i<rlMii  Mit<»si'n. 
I.-D.,  Breslau  1895  und  Hansmiann:  Studien  i'il»er  die  Spezitizitiit.  dt-n  AltruisnuH 
Und  die  Anaplasie  der  Ztlbn,  Berlin  18tW.  S.  27. 

*)  AHg.  Pathologie.    Jena  lSi>U.    Bd.  11,  S.  .V2:J. 
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weichende  Form  oder  Karjokinese,  bei  der  eine  ungleichmäßige  Ver- 
teilung der  Chromosomen  stattfindet. 

Es  werden  so  zwei  Tochtersteme  von  verschiedener  Chromosomen- 
zahl und  nach  beendigter  Zellteilung  zwei  Zellen  mit  ungleichem 
CTiromatingehalt  gebildet.  K 1  e  b  s  hatte  ganz  besonders  auf  den  ver- 
schiedenen Chromatingehalt  auiinerksam  gemacht,  der  für  die  bio- 
logische Eigenschaft  der  Krebszelle  außerordentlich  \nchtig  wäre. 

Die  Kernteilung  in  Geschwülsten  kann  nun,  nach  Klebs,  als 
r  i  c  h  t  i  g  e  Karj'omitose  auftreten,  die  zui- Bildung  lebensfähiger  selb- 
ständiger Zellen  führt,  oder  als  unvollkommene  (Fragmentierung),  bei 
der  die  Kenistücke  in  Form  zusammenhängender,  lappiger  Bildungen 
bleiben  und  rasch  zugrunde  gehen. 

Der  Untei^chied  zwischen  der  phjsiologischen  und  pathologischen 
Mitose  ist  nur  ein  quantitativer.  Die  Hyperchromatose  ist  das 
Wichtigste  an  den  Carcinomzellen,  und  diese  wird,  nach  Klebs,*) 
durch  die  Aufnahme  des  Chromatins  eingewanderter  Leukocjrten  her- 
vorgerufen und  ist  auch  die  Ursache  der  asymmetrischen 
Mitose.  Diese  Zellen  bleiben,  nach  Klebs,  eVig  jung  und 
wuchern  mächtig! 

Man  bemühte  sich  nun  eifrig,  in  carcinomatösen  Geweben 
diese  asymmetrische  Mitosen  zu  finden,  ein  Studium,  das  viel  Geduld 
und  Zeit  erforderte;  denn  diese  pathologischen  Mitosen  waren  in 
Carcinomen  durchaus  nicht  so  häufig  anzutrefl'en.  Auf  besondere 
Sch^^ierigkeiten  stieß  diese  Untersuchung  besonders  bei  den  langsam 
wachsenden  Carcinomen.  Nichtsdestoweniger  konnten  doch  mehrere 
Forscher  über  derartige  unregelmäßige  Mitosen  in  Carcinonit^n 
berichten. 

So  beobachtete  z.  B.  Haus  er  bei  seinem  Studium  über  den 
Zylinderepithelkrebs  des  Magens  -)  eine  solche  ungleiche  Teilung  der 
MuttersteiTie  in  Tochtersterne  von  ungleicher  Große.  Auch  Abortiv- 
erscheinungen  derartiger  symmetrischer  Teilung  sind,  nach  Hauser. 
häufig.  Die  Chromatiuschleifen  fließen  zu  Tropfen  zusammen  in  un- 
rej^elmäßi^rer  (Trui>|)ierung:  sie  sind  aber  ähnlich  wie  die  normalen 
Kernteilungsfisruren  von  einem  hellen  Hof  umgeben. 

(Genauere  Beobachtungen  über  diesen  Prozeß  veniffentlichte  dann 
Curuil.^»  der  seiner  ersten  Mitteilunir  ^  •  über  die  pathologische 
Mitose  einisre  Jahre  später  eine  genauere  Beschreibunsr  der  Befunde 
bei  einem  Ovarialkrebs  folgen  ließ.  Hier  fand  Cornil  srroße  Zellen 
mit  massenhaften  Karyokinesen,  die  kleineren  mit  Zweiteilmiiren, 
die  größeren  mit  miiltipularen  Teilunireu.  Das  (hromatin  war  vei- 
mehrt  und  zeigte  dicke,  klumpige  Fäden  mit  knopfartigen  Enden.  Die 
Kerne  bestanden  aus  Körnern,  uder  aus  dicken  Fäden.  Die  Chroniatin- 
masse  teilte  sieh  in  Bündeln,  im  Prutui)lasma  fanden  Abschnüniuireu 
statt,  die  dann  nach  Verlassen  der  Mutteizelle  Zellen  bildeten.  Durch 
fädiire  Pr(>t(»plasniaannrdnuniren  entstanden  IVlarstrahluntren.  Die 
einzelnen  Kernlappen  .standen  durch  tadiire  \'erbintlungen  sosr.  Chroniatiu- 
l)änder  miteinander  im  Zusammenhanir. 

Ferner  beohaclitete  ('«»rnil  unreirelniäßiire.  indirekte  Teihniirt-n 
mit  univüelmäßiiivn.  >tralilentornniren  Anoidiuuiiren.  dicke  <'hromatin- 


-    1.  .-.  >..  24.\ 

^    .I..urii.  'l-    TAiMT  ii.i':  r-t  <U-  rKv-i..!,--!-.  Iv-l 
*    Crr.  -    4«v4. 
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anhäufnngen,  dann  Abschnürun^en  und  Auseinanderrücken  der  ab- 
geschnürten Teile. 

Die  Tochterzellenbildung  findet,  nach  Cornil,  innerhalb  der 
Mutterzelle  statt.  Noch  wälirend  der  bestehenden  Verbindung  mit 
dem  Mutterkern  kann  sich  um  das  abgeschnürte  Kernstück  födige 
Protoplasmamasse  ansammeln,  die  so  hell  erscheint,  daß  die  Kerne  in 
Vakuolen  zu  liegen  scheinen! 

Diese  von  allen  Autoren  beobachteten  Vakuolen  sind  von  der 
größten  Wichtigkeit,  da,  wie  wir  noch  späterhin  sehen  werden,  dieser 
lielle  Hof  um  den  Kern  von  den  Anhängern  der  parasitären  Theorie 
u.iiders  gedeutet  wurde. 

Der  weitere  Verlauf  ist  nun  der,  daß  die  Kernmasse  allmählich 
€^ine  Membran,  Chromatinkönier  und  Xukleoli  bildet. 

Die  Tochterzellen  liegen  immer  kreisrund  in  Vakuolen  der  Mutter-   '^ 
^elle,  und  schon  Cornil  hebt  hervor,  daß  diese  Gebilde  eventuell  für    . 
iParasiten  z.  B.  für  Amöben  gehalten  werden  könnten.  c^^ 

Auch  andere  Forscher,  wie  z.  B.   Alberts,M   bestätigten   die  i/,^ 
liäufigen  Befunde  von  unregelmäßigen  Mitosen  in  Carcinomen.  ^^^ 

Erweitert  und  genau  erforscht  wurde  die  Lehre  von  der  patho-"^    .^ 
1  cgiscTien  AiiiQSfi.jKoiiJjavid -V>-Jl4iusema n n •  der  diese  Form  der  "j  r 
JMRose  als  Stützpuqlvt  ^fur  die  Aufstellung  einer  besonderen  Ki'ebs-    "■ 
tiheorie  benutzte. 


Hansemann's  Theorie. 

1890. 

Asymmetrische  Karyokiuese  nnd  Anaplasie  der  Zellen. 

Man  hatte  bisher,  im  (jegensatze  zu  Ribbert's  Theorie,  eine 
lu'imäre  biologische  Veränderung  des  Epithels  für  den  Beginn  der 
CJarcinombildung  verantwortlich  gemacht;  man  hatte,  wie  wir  gesehen 
1  laben,  verschiedene  biologische  Erscheinungen  der  Krebszellen  kennen 
j?elemt,  die  von  denen  der  normalen  unterschieden  waren,  man  hatte 
aber  bisher  kein  spezifisches  anatomisches  Merkmal  für 
diese  tiefeingreifende  Veränderung ,  die  die  Epithelzelle  erleidet, 
finden  können. 

Nun  hatten  also  einige  Forscher  die  pathologische  Mitose 
ausschließlich  ijft._L.arcinomen  gefunden,  und  diese  Tatsachen 
IriauDie  Hansema"ii n  genauer  prüfen  zu  müssen,  um  zu  (erförsclieiij^  ob 
uiese  paihoiogischeüntose  in  irgend  eine  Beziehung  zü'lires^x  ßlöfien 
VHi'äiidBiUiUf  in  'der  Biologie  der  Epithelzelle  gebracht  werdeu  könnte, 
m  seiner  ersten  diesbezüglichen  Veröffentlichung-)  berichtete  er 
über  seine  Befunde  bei  V;\  Carcinomen  und  bei  einer  Reihe  nicht- 
krebsiger  Präparate  (z.  B.  von  Pachydermia  verinicosa,  Warzen, 
Naevus  etc.).  Als  Resultat  seiner  rntersuchungen  teilte  er  mit, 
daß  er  die  pathologischen  Jlitoseiij  die  er  mit  asymmetrischer 
Käryoklftese  bezeuhnete ,  n u r  in  C a r c i n o m e n  gefunden 
e.  niemals  aber  in  nicht  krebsigen  Geweben. 


\)  Deutsche  Mediziusil-Z./itung,  \m\  Nr.  i»H. 

*)  Ueber   a-symmetrisclu;  Z^'lItVilunt^   in  Ki>itlu'lkrebsfii    und    deren    biolotjische 


Bedeutung:  Virchows  Archiv.  M.  lU»,  IHiK). 
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Nach  Hansem aiin  kommen  in  den  Epithelkrebsen  zwei  ver- 
schiedene Zellalten  vor,  solche  mit  einer  geringeren  Anzahl  von 
Segmenten^  die  entweder  direkt,  oder  erst  nach  weiterer  Teilung  ab- 
sfefFen  und  Zellen,  die  slcirsviiimetriscli  üncT  regulär  weiter  teilen 
mid^ziifT'ergrößerung  der  Geschwulst  l^gitrageiiT  £)ie  letzteren  jTnd. 
liä^irTTa'nsein'arin,  cTie  6 e^s c IT w üTs t z e  1  i e n",  Sie  ersFemTlsind 
A  u  s  w_u  r  f  s  s  1 0  f  f  e. 

'Tn  einer  ferneren  Arbeit ^)  bestätigte  Hansemann  noch  einmal 
die  Kichtigkeit  seiner  Befunde.  In  keiner  anderen  Geschwulst,  in 
keinem  Sarkom,  in  keiner  HyperpTasie.  Entzündung.  Degeneration. 
oder  In  t^iu^l  llürftial^ft  G(^\V^t)e  Roni\t6  HansemaniL.auch  nur  eine 
AndefifuJig  einer  asymlnetnschen^^T^uiig  fiiiden.*  de'shal b  dürft e^ ie 
asymmetrl'selie  "yarypRinese  eine  nur  den  Carcinoüi^ii  ^iikQminen(ie 
jmthnlogiscK6'~Mitose  dai^teTTen7*tIle '  für  die  Biologie  der  Krebszelle 

von  dev  größten  TTicTitigT^ieil  wäre. 

■      Bei"  seinen  T^ntefsiicirühgeir  b  sich   Hansemann   ganz 

frischer  Präparate,  die  er  zuerst  10—60  Minuten  lang  in  wässriger 
Sublimatlösung  liegen  ließ,  dann  in  Spiritus  und  darauf  in  Alkohol 
nnd  Einbettung  in  Paraffin.  Die  Schnitte  wurden  dann  24  Stunden 
lang  in  Bömer'scher  Hämatoxylinlösung  gefärbt.  Bei  solcher  Pi'ä- 
paration  fand  H  a  n  s  e  m  a  n  n  vjerschiedenartige  Zellen  (im  ganzen 
wurden  90  Präparate  zur  Kontrolle,  auch  solclie  nicht  carcinomatöser 
Natur,  untersucht ) : 

1 )  Hvpochromatische.  2)  Zellen  mit  nonnnleni  rhi'oniat.ina-phnlt. 
3)  hyperchromatisclie  Zelleiu 

Die  hypochröTiratischen  Zellen  finden  sich  nur  in  Carcinomen 
und  y.^lchuen  ^lah  du^c^i  eme^geTluggre  Anzahl"  Ti)Tr^Tirö'mögDnien 
anFC^ue  sie  soiist  HfsHlDTOMe  Geweihe  aufweist,  es"  T)estelitJalso"'elne 

iTlatiTe"^gT>ocTirom_afie: 

"  "  Tne"Zeiren  mit  n o. r in aiJ e .in  C h r o uijUli ^^K^^ ha  1 1  zeigen  eine 
Verdickung  und  N'^erkiii'zung  der  Clu'Qmu^onuir.iiiid.  (ücJIXllJlJli^Jti'^" 
mati seilen  Zellen  treten  als  bipolare  und  nlurip()lare  iHesenmTfo^pn 
auf  mit  anormaler  Anordnung  der  chromatischen  hh^meiite.  Wiidiimi 
oft  Zellbilder  entstehen,  die  als  l^misiten  aufuefaßt  jv£.rden  ki>^ 
denn  es  bilden  sich  Verklumpungen  des  Clnomatins,  di^^iiLJiöHUi^^^iie 
Troi)fen  zusammenlaufen. 

Iii_  dieser  nur  bei  rarcinomen  anzutrett'eiulen.  asymmetrisclieii 
Karvoiviiiese  glaubte  H  a  n s  e  m  a  n  n  d  e  n  S  e  li  1  ü  s  s  e ]  f  U  \\  .M<?.l>jb> - 
logisehe  Veränderung   des  Zelleliarakterjs  ^efuiijden_z^  haben. 

Analog  der  AV  e Fs 'in  a  n  ivscheii  Theorie  von  der  Bedeutung  und 
Ausstoßung  der  Kiehtungskörperchen  des  Kies  kam  Hansein  an  n 
zu  der  Vorstellung,  daß  mit  dem  kleineren  Teile  der  Kernteilungs- 
figur diejenigen  Kigenschafteii  des  Kernes  entfernt  würden,  welche 
sie  als  spezifische  Kiemente,  z.  B.  als  Kjatlielien.  charakterisieren. 
Der  zurückbleibende,  größere  Abschnitt  stellt,  nach  Hansemann, 
dann  ein  en  t  differenzi  ert  es.  ana  pl  a  s  t  isches  Element  dar. 
welches  eben   deshalb   eine   größere  Selbstämligkeit   gewinnen    kann. 

Durch  die  asynnnetrisclie  Karvokinese  tindet  eine  Veränderung 
des  Zellcliarakters  statt,  und  statt  (Mner  Kntwicklung  der  Zelle  zu 
hr^hereii  Funktionen  iPiosojjlasiei  wird  die  Zelle  anaplastisch.  wt>- 
durcli  si(\  wie  schon  erwähnt,   eine   grcUuMe  Selbständigkeit    erlangt. 

'    rt.-l)«'r  i»atlii>lt'i:i>rlh'  Mit<»<t'ii.     Vin'h(»\v">  Arrliiv.  Bil.   123.  18U1.  \).  S.'^O. 
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Mit  der  asymmetrischen  Teilung;:  ist  auch  eine  Veränderunof  der 
Wachstumsenergie  und  Wachsturasrichtung  eingetreten.  Durch 
diese  asymmetrische  Teilung  werden  Epithelzellen  von  geringerer  Diffe- 
renzierung, aber  mit  größerer  selbständiger  Kxistenzfähigkeit  gebildet, 
welche  im  Körper  weit  von  ihrer  Ursprungsstelle  fortgeführt  und  zu 
Ahnenzellen  einer  neuen  gleichartigen  Geschwulst  werden  können. 

Aber  mit  dieser  Kntdifferenzierunp;  der  /.M^  ist,  impb  mVlit  Hip 
AetioBgie  des  Krebses  erkJäit,  dazu  bedarf  es  noch  eines  ,^rQli- 
Rrattoüsreizes'' !  Trifi't  ein  solcher  iceiz  eine  anaplastis£.Iie 
^i|llt^.  fläüTT  entsieht  der  maligne  rumor,  trifft  er  gewöhn- 
liche Körperzellen,  so  entsteht  eine  TMitziindiinfrsp^psirhwiilst^,  oHpr  pin 
benigner  Ttniiöfr  TJie "ÄTiäplaisle  der  Zelle  ist,  nach  TT ansemjmn, 
Beniaus  aeFT)rimäre  Faktor! 

^  Schon  Hoeber^)  hatte  die  Vorstellung,  daß  die  Krebszelle  eine 
biologisch  veränderte  Epithelzelle  wäre,  nur  glaubte  er  damals,  daß 
die  Zelle  in  ihren  Jugend-  oder  Indifferenzzustand  zurückkehre. 
welcher  allein  sie  zu  aktiver  Tätigkeit  befähige. 

Späterhin  sprach  auch  Knaak^)  ähnliche  Gedanken  wie  Hanse- 
fflann  aus;  er  bezeichnete  die  Kntdifferenzierung  als  „('oenobiose**, 
doch  waren  seine  anderen  Ausführungen  sehr  spekulativer  Natur. 
Erst  Hansemann  beschäftigte  sich  in  intensiver  Weise  mit  diesem 
^schwierigen  Problem  und  legte  die  Resultate  seiner  Forschungen  in 
einer  größeren  Monographie  ^)  nieder,  aus  der  wir  hier  das  Wichtigste 
anluhren  müssen,  um  die  Lehren  Hansemann's  besser  würdigen 
2^1  können. 

Schon  in  der  Einleitung  zu  diesem  hervorragenden,  die  schwie- 
rigsten Probleme  des  Zellenlebens  behandelnden  Werke  spricht  sich 
der  A'erfasser  begeistert  über  die  wichtigen  Entdeckungen,  die  die 
Lehre  der  Karyokinese  im  (Tefolge  hatte,  aus,  indem  er   auf  die 
Triumphe  hinweist,  die  die  Lehre  von  der  Befruchtung  aufzuweisen  hatte. 
«Solche  Resultate,**  sagt  der  Verfasser,  „wirken  verlockend,  und 
Man  folgt  mit  Begeisterung  diesen  Erfolgen   und  sucht  ihre  Konse- 
quenzen auch  für  andere  Fragen  zu  verwerten.    Dabei  muß  man  sich 
^'ohl  bewußt  bleiben,  daß  man  stets  an  einem  Abgnind  von  Theorien 
bändelt,  dem  man  unzweifelhaft  verfällt,  wenn  man  den  sicheren 
Boden  der  Tatsache  zu  weit  verläßt.    Aber  wie  (lefahren  den  Mut 
-Stählen,  so  wollen  wir  auch  vei-suchen,  an  diesem  Rande  eine  Strecke 
^'^iter  zu  kommen,  ohne  den  Grund  der  Tatsache  zu  verlieren." 

Wir  haben  auch  im   Verlauf  dieser  Abhandlung  gesehen,   wie 
eiirentlich  nur  durch  die  Fortschritte  in  der  Anatomie  resp.  patho- 
logischen Anatomie  unser  Wissen  über  den  Krebs  bereichert  worden  ist. 
Jedesmal,  sobald  man  den  sicheren  Boden  der  Tatsachen  verließ, 
schwebte  man  an  dem  Rande  eines  Abgrundes,  und  wie  viele  Forscher 
iitörzten  nicht  mit  ihren  Theorien  in  die  Tiefe! 

Xunmehr  hatt«  man  neue  anatomische  Prozesse  in  der  Zelle  ent- 
deckl.  und  H  H  n  MFnfa  nii  war  bemüht,  auf  diesen  positiven  Tatsachen 
^1iie  neue  Tlieorle'  der  Krebslehre  —  nicht  der  Aetiologie  sell)st  — 
\{p,  t*r  selber  uft^hervorgelioben  hat,  zu  begründen! 

'i  Cir.  1.  c.  S.  283. 

')  Dentsohe  XaturtorHcher-Versaminlunj^  in  Hn'ineii,  WK). 

'i  Studien  über  die  Spezitizität.  den  Altruismus  und  die  Anaplasie  der  Zt-llcii 
mit  befVMiderer  Berückgichtijjnn«:  dfr  liesi'hwülstf  mit  IH  Tafeln  und  2  Fijrnren  im 
Tt\t,  H«.    Berlin  189H.    96  S. 
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Zu  diesem  Zwecke  führt  er  uns  in  dem  oben  genannten  W'ex-i^e 
in  die  Geheimnisse  des  Zellebens  ein,  um  zu  zeigen,  wie  durch  gewis2i==5.e. 
anatomisch  w^ahrnehmbare  Vorgänge  der  Zellcharakter  sich  änderet! 

Dabei  weist  Hanse  mann  aber  noch  auf  die  Wichtigkeit  <i  ^er 
Untersuchung  der  ganz  frischen  menschlichen  Gewebe  hin,  wenn  m^^n 
die  Kernteilungsfiguren  beim  Mensclien  genauer  studieren  will,  ^  :in 
Studium ,  das  wegen  der  außerordentlichen  Kleinheit  der  zu  1>  <»- 
obachtenden  Elementarteile  beim  Menschen  im  Gegensatz  zu  d^r^n 
giößeren  Zellen  und  Kernteilungsfiguren  bei  niederen  Tieren  a.  ■^.if 
große  Schwierigkeiten  stößt  und  die  größte  Vorsicht  in  der  Bei'm.T- 
teilung  der  gesehenen  Dinge  erheischt. 

Obwohl  durch  H ans em an n's  Schüler  Hammer^)  der  Nachw^^is 
erbracht  worden  war,  daß  beim  Menschen  die  Mitosen  nicht  ablaiTf"<^^ii 
iiacli  dem  Tode,  sondern  allmählich  durch  Chromatolyse  zugran  ^e 
gehen,  wobei  sich  die  achromatische  Spindel  am  längsten  erhält,  li^sit 
Hansemann  doch  zu  seinen  Studien  nur  ganz  frisches  Mater:»,  al 
verwendet!  Hansemann  beobachtete,  daß  die  Zelle  während  ci^es 
Teilungsvorganges  morphologisch  sich  verändert.  So  verlieren  z.  B. 
die  Ritfzellen  mehr  oder  weniger  ihre  Zacken;  niemals  findet  nx  ^n 
eine  ausgebildete  Flimmer-  oder  Becherzelle  in  Teilung,  auch  biolo- 
gisch verändert  sich  die  Zelle  während  des  Teilungsvorganges;  4^ um 
sie  sezerniert  nicht  und  assimiliert  auch  nicht. 

Die  Zelle  repräsentiert  während  der  Teilung  mehr  die  Art  lÄ^nd 
weniger  das  Individuum. 

Die  A 1 1  m  a  n  n'schen  Granula  werden,  nach  Hanse  mann,  wähi-"^  nd 
der  Teilung  spärlicher  und  konzentrieren  sich  in  der  Peripherie  «3es 
Zellkörpers.  In  sich  teilenden  Carcinomzellen  konnte  Hansema.  :Mn 
die  A 1 1  m  a  u  n'schen  Granula  überhaupt  nicht  mehr  nachweisen. 

Die  l'ntersuchung  zahlreicher,  normaler  und  pathologischer  I^Ä-ä- 
parate  ergab  nun  das  Resultat,  daß  bei  der  Regeneration,  der  Hry»  -^r- 
plasie  und  der  entzündlichen  Wucherung  der  Typus  der  Teilungstc^Tm 
erlialten  bleibt.  In  allen  diesen  Prozessen  sind  die  Mitosen  uixti  ^r- 
einander  gleich  in  bezug  auf  Größe,  Form  und  Beschaffenheit  ilm  "*"^i* 
Bestandteile! 

Aber  bei  den  einzelnen  Gewebsarten  finden  sich  individii«^^^^^ 
ruterschiede  der  Karyokinese,  die  es,  nach  Hansemann.  ^^^ 
«renü^ender  Uebung  gestatten,  die  einzelnen  Gewebsarten  an  ^^^^i' 
Form  ihrer  Mitose  zu  unterscheiden,  und  zwar  erstrecken  sich  di  ^^^ 
Unterschiede  auf  einzelne,  mehrere  oder  alle  Formbestandteile  ^^^* 
Teillingsfigur  sowohl  der  einzelnen  Phase  als  der  ganzen  Teilu"'^?- 
So  konnte  Hansemann  bei  den  verschiedenartigsten  Gewebsai"^^" 
stets  spezielle  Eigentümlichkeiten  dieser  Zelle  in  der  Mitose  m^  ^T 
weisen,  wenn  dieselben  auch  nicht  überall  mit  gleicher  Deutlidil^  ^^^ 
hervortraten. 

Es  ^al)t  jUso.  nach  H  a  n  s  e  m a n  n ,  f a  s t  fü r  j  e d e  Z  e  1 1  a r t  e i  ^^ ^ 
s p e z ff i sc li e  M i 1 0 s e !  H. . 

^er^halb  aber  eine  solche  Spezifizität   der  Zellen,   die   doch  a    --^  t 

von  ein  und  derselben  Zelle  -  der  Eizelle  —  abstammen,  sL  ^^. 
herausbildet,  darüber  ^ab  es  zwei  Theorien.  Die  eine  führt  dier*'^\^ 
Sjjezifizität   auf  mechanische   Ursachen  zurück  (also  mehr  auf  ei^ 

')  VvhcT  das   Verhalten   von   Kernteiluii}?sfij^uren  in   der  menschlichen  Leiolr  ^ 
JA).     Berliu  Isiü. 
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histologische  Anpassung),  und  wurde  besonders  von  His,  Quincke,*) 
Bütschli,*)  u.  a.  vertreten,  die  andere  Theorie  nimmt  die  Ent- 
stellung der  Spezifizität  der  Zellen  durch  eine  aus  inneren  Ursachen 
hervorgegangene  Differenzierung  an.  Diese  Anschauung  von  der 
physiologischen  Arbeitsteilung  und  der  dadurch  entstehenden  Diffe- 
renzierung hat  zuerst,  wie  Hansemann  hervorhebt,  Bard*)  ver- 
treten. Schon  bei  der  sog.  äqualen  Eifurchung  ist  bereits  eine 
primäre  Differenzierung  der  ersten  Furchungskugeln  nachzuweisen, 
noch  deutlicher  bei  der  inäqualen,  wie  sie  bei  vielen  Tieren,  z.  B. 
bei  den  Plathelminthen,  Nemathelminthen  u.  a.  die  Kegel  bildet. 

In  der  ganzen  embryologischen  Entwicklung  macht  sich  nun, 
nach  Hansemann,  das  Prinzip  geltend,  daß  auf  jede  inäquale 
Teilung  eine  Reihe  von  äqualen  Teilungen  folgt,  die  den  Zweck 
haben,  die  durch  den  ersten  Vorgang  geschaffene  Zellgruppe  zu  ver- 
größern. Dadurch  lassen  sich  in  der  Entwicklung  eines  Organs  oder 
einer  Gruppe  gleichartiger  Zellen  gewisse  Abschnitte  konstatieren,  die 
Hansemann*)  mit  dem  Namen  Generationsstadien  belegt  hat. 

Generationsstadien  sind  also  in  dem  Stammbaume  einer  Zellart 
immer  diejenigen  Stellen,  wo  inäquale  Teilungen  stattfinden,  die  zu 
einer  neuen  Zellgruppe,  zur  Bildung  eines  neuen  Organs  führen. 

Darüber  nun,  wie  diese  Differenzierung  der  Zellen  zustande 
kommt,  gibt  es  eine  Menge  Theorien,  die  aber  alle  auf  der  Voraus- 
setzung beruhen,  daß  die  erblichen  Eigenschaften  der  Zelle  das 
„Idioplasma"  an  bestimmte  köi-perliche  Bestandteile  derselben  ge- 
bunden sind,  an  die  ,.Idioblasten.'* 

P^ine  Theorie  besagt,  daß  von  voniherein  eine  qualitative  Verteilung 
der  Idioplasmen  auf  die  Zellen  stattfindet,  so  daß  eine  immer  weiter- 
gehende Zerlegung  der  Anlagen  des  Eies  vor  sich  geht  und  nur  die  Gene- 
rationszellen den  gesamten  Änlagekomplex  wiedererlangen.  Während 
jedoch  Bard  die  Ansicht  vertritt,  daß  nur  die  zur  Charakterisierung 
der  Zellen  notwendigen  Plasmen  in  die  Zelle  gelangen,  hat  Hanse- 
mann*) die  Behauptung  aufgestellt,  der  sich  auch  Weismann*) 
anschloß,  daß  neben  den  Hauptplasmen  noch  Nebenplasmen  in  den 
Zellen  zurückbleiben,  und  daß  die  Spezifizität  der  Zelle  auf  einer 
durch  qualitativ  ungleiche  Teilung  entstandenen  Ueberzahl  der  Haupt- 
plasmen beruhe. 

Die  Spezifizität  der  Zellen  wurde  also  von  Hansemann  zurück- 
fcefühit  auf  quantitativ  ungleiche  oder  halbierende  Zellteilungen  bei 
der  Ent^ncklung.  und  zwar  nahm  H  a  n  s  e  m  a  n  n  an,  daß  diese  quali- 
tativ ungleichen  Zellteilungen  so  vor  sich  gehen  müssen,  daß  in  jeder 
Zelle  außer  einem  Hauptplasma,  das  den  Charakter  der  Zelle  be- 
stimmt, noch  ein  Nebenplasma  vorhanden  sein  muß,  welches  durch 
dieses  Hauptplasma  in  den  Hintergrund  gedrängt  ist. 

Die  Entwicklung  der  Spezifizität  der  Zelle  stellte  sich  Hanse- 
mann im  Anschluß  an  die  Weismann'sche  Theorie  folgender- 
maßen vor: 


')  Sitzunj2^beriehtt'  (U^r  Akad.  d.  Wissensch.  zu  Berlin.  1888.  Bd.  84. 
')  Untersuchungen  über  mikroskopische*  Schäume  und  dan  Protoplasma.  1892. 
*)  La  »pecilicite  cellulaire   et  rhistojrenese  chez  Tembryon:  Arch.  de  Phvsiol., 
1886,  T.  7,  Serie  HI.     Cfr.  auch  S.  42«. 
*)  Virchow'H  Arohiv.  Bd.  119,  S.  815. 
^)  Virchow's  Archiv,  Bd.  119. 
**)  Das  Keimplasma:  Eine  Theorie  der  Vererbunj?.     Jena  1892. 
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Die  Eizelle  enthält  alle  Plasmaarten  des  späteren  Körpers  und 
zwar  in  solcher  Gleichmäßigkeit  daß  keine  derselben  irgend\\ie  über- 
wiegt und  daß  sich  alle  das  Gleichgewicht  halten.  Die  Eizelle  .ist 
dann  die  am  wenigsten  differenzierte  Zelle,  die  allein  imstande  ist, 
alle  für  sie  notwendigen  Funktionen  auszuüben.  Bei  der  ei*sten 
inäqualen  Teilung  entstehen  nun  zwei  Zellen,  die  aber  die  in  der 
Eizelle  enthaltenen  Idioplasmen  nicht  gleichmäßig  verteilt  enthalten. 
Um  also  die  Summe  der  Funktion  wieder  herzustellen,  gehören  diese 
beiden  Zellen  zusammen.  Es  entstehen  gewisse  Beziehungen  zwischen 
den  einzelnen  Zellen,  die  auf  einen  engen  Zusammenhang  derselben 
schließen  lassen,  und  diesen  Zustand  hat  Hansemann  mit  dem 
Ausdnick  Altruismus  bezeichnet.  Diesen  Voi'stellungen  liegen  die 
Beobachtungen  zugrunde,  daß  der  Ausfall  einer  Zellart  genügt  um 
den  Tod  des  Individuums  herbeizuführen,  und  daß  der  Vermehrung 
einer  Zellart  die  Vermehrung  der  Antagonisten  folgt! 

Die  Eizelle  ist  vor  ihrer  Keife  eine  somatische  Epithelzelle,  sie 
enthält  also  als  Hauptplasma  die  Idioplasmen  dieser  Epithelzelle, 
außerdem  muß  sie  aber,  nach  Hansemann,  als  Xebenplasmen  sämt- 
liche übrigen  Idioplasmen  enthalten,  da  sich  aus  ihr  der  gesamte 
Körper  entwickelt. 

Damit  nun  die  Zelle  als  vollständig  entdifferenzieite  Eizelle 
resultieil-,  muß  das  Mehr  des  einen  Plasma  auf  irgend  eine  Weise 
aufgehoben  werden,  und  Weismann \)  glaubt  daß  dies  mit  der 
Ausstoßung  des  ersten  Eichtungskörperchens  geschähe!  Dann  ließ 
aber  A\'  e  i  s  m  a  n  n  diese  Anschauung  fallen,  H  a  n  s  e  m  a  n  n  aber  er- 
klärte, daß,  nach  seiner  Ansicht,  die  erste  Weismann  sehe  Theorie 
zutreffend  wäre.  An  einzelnen  klinischen  Erscheinungen  (Bronze- 
krankheit, Xebennierenerkrankung  etc.)  suchte  Hansemann  die  Er- 
scheinungen des  Atruismus  näher  zu  erläutern. 

Dieser  Atruismus  der  Zellen  kommt,  nach  Hansemann,  also 
nur  dann  zustande,  wenn  man  von  vornheiein  eine  qualitativ  un- 
gleiche Zellteilung  annimmt,  wodurch  die  Zellen  um  so  mehr  an 
I)ifferenzierung  gewinnen  und  an  selbständiger  Existenzßihigkeit  ver- 
lieren, je  mehr  Generationsstadien  sie  von  der  Eizelle  entfernt  sind. 

Im  dritten  Abschnitt  seiner  Monograi)hie  wendet  sich  Hanse- 
manimnn  zu'der"  Ana plasie  der  Zelleji.  HervorzulieT)eh~ ist,  ITäß 
HaiTseniann  ^5efile  EeötiachTnngeii  lileht  am  ruhenden  Kern. 'wie  es 
bisher  die  anderen  Forscher  getan  haben,  sondern  aTiTjClTemJCern 
während  seiner  Teilung  geniaeht  hat.  ~ 

Es  kommen  iiun  pluripolare  .Mitosen  bei  vielen  pathologischen 
Prozessen,  bei  der  Hyi)eiplasie.  Entzündung  und  besonders  häutisi: 
beim  (arcinoni  vor. 

P^ine  Erkläruntr  für  die  Entstehung  dieser  Mitosen  gab  zuerst 
Hertwig.-)  welciier  nacliwies.  daß  unter  dem  EinHuß  von  äußeren 
Peizen  eine  bereits  beginnende  Zellteilung  unterdrückt  werden  kann, 
wobei  der  Kern  zum  Puhestadiuni  zurückkehrt. 

A\'eun  dann  die  AN'irknng  des  Reizes  aufhört,  dann  tritt  die 
Teilung  \yieder  ein.  aber  mit  vermehrten  Chromosomen.    Diesem 

M  reb«T  (Wi'  Zahl  der  Kirlitunq-skürjuTchon  imd  ihre  Bedeutung'  für  die  Ver- 
erbunjj.     Jena   ls87. 

''l  UehiT  den  IViruclitunjjfs-  und  Teihniicsvitru^am?  des  tierischen  Eies  unter  dein 
Eintluh'  äulJenr  Ai»:t'UTirn.  .U'ua  lb(S7  und:  Internat.  Heitr.  zur  wissenschaftl.  Medizin. 
I,  S.  19:). 
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Befunde  le^te  Hansemanu  eine  g^roße  Bedeutung  bei ;  denn  dadurch 
sind  die  pluripolaren  Mitosen  als  Produkte  eines  patho- 
logischen Prozesses  hinläng"lich  gekennzeichnet. 

Schwieriger  zu  deuten  sind,  nach  Hansemann,  die  bipolaren 
h}*i)erchromatischen  Fijaruren,  die  er  sowohl  in  gut-  als  auch  in  bös- 
artigen (Teschwülsten  vorfand. 

Da  diese  Zellen  stets  vereinzelt  vorkommen,  so  glaubt  Hause- 
mann.  daß  es  sich  nicht  um  eine  neue  Zellart  handelt,  sondern  daß 
es  teihmgsbedürftige  Zellen  sind,  deren  Teilung  so  lange  gehemmt 
Mide,  bis  die  Chromosomen  auf  eine  große  Zahl  angewachsen  waren, 
ohne  daß  sich  die  Attraktionssphären  teilten.  Es  kann  jedoch  auch 
zu  einer  Versprengung  der  Chromosomen  in  der  ganzen  Zelle  kommen, 
Wobei  dann  die  ersteren  unregelmäßige  Gestalten  annehmen  und  sich 
schließlich  in  der  Zelle  auflösen.  Derartige  Zellen  hat  Hanse  mann 
am  häufigsten  in  Carcinomen  gefunden. 

Die  Zellen  mit  vermehrter  ( 'hromosomenzahl  haben  also,  nach 
Hanseraann,  zwei  Schicksale :  entweder  wird  die  Chromosomenzahl 
durcii  pluripolare  Teilung  auf  ihren  ursprünglichen  Stand  zurück- 
gebracht, oder  die  Zelle  geht  zugrunde. 

Es  kann  aber  auch  eine  Verminderung  der  Chromosomen  statt- 
finden, wie  es  entvvicklungsgeschichtlich  bei  der  sog.  Reduktions- 
teilung vorkommt,  die  dadurch  zustande  kommt,  daß  auf  eine  Zell- 
teilung, noch  bevor  der  Kern  wieder  in  Ruhe  tritt,  sofort  eine 
zweite  Zellteilung  folgt,  wodurch  die  Zahl  der  Chromosomen  auf 
<lie  Hälfte  reduziert  wird.  Durch  den  Befruchtungs Vorgang  wird 
ton  die  definitive  Zahl  der  Chromosomen  wieder  hergestellt. 
tech  die  Verminderung  der  ('hromosomen  wird  nun  die  Zelle 
biologisch  wesentlich  verändert,  sie  wird  selbständiger  und  entwick- 
lungsfähiger !  Und  diese  Verminderung  der  Zahl  der  Chromosomen 
Wet  sich  hauptsächlich  in  den  Zellen  der  bösartigen  Ge- 
'^chwiilste. 

Diu'ch  die  größeig  Selbständigkeit  wird  auch^  der^Altruismus 
der_^rebszelle  geringer;  deshalb  ist  dfe'  Krel)szelTe'_  auT'ljr'und 
"^r^}(^n  aäi^^(^IggteTr^ Betrachtungen,  nach  TT äf s e m a n n ,  auch 
^iger  dirferenzieft  als  die  Köri)erzelle,  aus  der  "sie  flißmirgfigaiigen 


ist  und  diesen  \orgarig  bezeichnete  Hansemann  als  Anaplasie 

3?rMeii. :  '' "--" 

AnT  vollständigsten  wird  diese  Anaplasie  bei  den  Keimzellen 
^n eicht,  bei  denen  der  Altruismus  gänzlich  aufliört  und  die  Ent- 
<iifferenzierung  eine  vollständige  ist. 

Dabei  betont  aber  Hansemanu,  daß  die  anaplastische  Zelle 
nicht  mit  der  embryonalen  oder  der  jugendlichen  Zelle  verwechselt 
^'trden  dürfe.  Die  Embryonalzellen  sind  Zellen  des  Embryo,  die 
nodi  nicht  differenziert  sind,  und  die  jugendlichen  sind  Zellen,  die 
?^i'ade  von  einer  Teilung  herrühren. 

A Ilaplastische  Zellen  endlich  sind,  nach  Hansemann,  solche, 
die  an  Difterenzierung  verloren  liaben,  die  also  schon  einmal  höher 
difterenziert  waren. 

.Die  Anaplasie."  sagt  Hansemann.  ,.steht  also  in  einem  Gegen- 
satz zum  Embryonalen,  indem  das  letztere  da  anfängt,  wo  das  erstere 
aiil'liört,  nämlich  beim  Ei.     Es  gil)t  also  sowohl  jugendliche  embryo- 
nale, als  jugendliche  anaplastische,   als  aucii  jugendliche  ausditteren- 
zievte  Zeilen. 


xy 
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Nach  der  Plasmen tlieorie  kommen  also  bei  der  Anaplasie  Plasn 
wieder  zur  Geltung,  die  bis  dahin  in  den  Hintergrund  getreten  wan 

Die  Anaplasie  der  Krebszelle  wird  nun,  nach  Hansemap 
morphologisch  erKennpar  dufClT^e  veränderte  MltSse,  pesoncfi 
cTurch  die  asymmetriscne  Karyokinese. 

Unter  asymmetrischer  Karyokinese  verstand  also  Hansemai 
diejenige  Zellteilung,  bei  der  zwei  Tochtersteme  von  verschieden 
Chromosomenzahl  gebildet  werden,  und  bei  der,  wenn  die  Zellteilui 
schon  eingetreten  ist,  Zellen  von  verschiedener  Größe  entstehe 
Die  Anzahl  der  Chromosomen  kann  man,  nach  Hansemann,  n 
taxieren. 

Hansemann  fand  also,  wie  wir  gesehen  haben,  in  den  Cm 
nomen  drei  Formen  von  Zellteilungen: 

Die  asymmetrische  Mitose,  die  hypochromatische  Zel 
und  die  Zelle  mit  atrophischen  versprengten  Chromosome 

Das  also  waren  tatsächliche  Befunde,  und  auf  diese  baute  n 
Hansemann  gemäß  seinen  uns  nunmehr  geläufigeren  Anschauung 
über  die  Zelle  folgende  Hypothese  auf: 

Sowohl  durch  die  asymmetrische  Zellteilung,  als  durch  c 
Atrophie  einzelner  Chromosomen  gehen  einzelne  Teile  der  Zelle  v( 
loren.  Ebenso  wie  das  einzelne  Chromosom  ist  der  kleinere  Ze 
teil  dem  Untergang  geweiht,  eine  Hypothese,  die  durch  den  I 
fund  von  ZeUen  mit  spärlichen,  zuweilen  in  Auflösung  begriffen 
Chromosomen  gestützt  würde.  War  nun  dieser  verloren  j 
gangene  Teil  gerade  derjenige,  der  eine  bestimmte  Eigensch 
in  der  Zelle  zum  Uebergewicht  brachte,  so  mußte  eine  wenij 
differenzierte  Zelle  entstehen,  oder  das,  was  Hansemann 
Anaplasie  bezeichnete. 

Durch   die  Anaplasie  der  Zelle  werden  neue  Organe  gebilc 
die  ebenso,  wie  die  Mutterorgane  eine  positive  (Sekretion!)  und 
gative  (Elimination!)  Funktion  im  Körper  ausüben  können. 

Ueber  die  eigentliche  Aetiologie  des  Krebses  hatte  sich  Hau." 
mann  in'  seirieiT'  bisher  geiianiiten*  Arbeiten  riföhf^^^-ekl  aus! 
sprochen.  Er  hatte  nur  allgemein  angenommen,  daß  ein  \\  ucheruii 
reiz  die  anaplastische  Zelle  trifft  und  sie  zur  Wucherung  anregt. 

Welcher  Art  nun   dieser  Reiz   wäre,    darüber  konfue" 


.,   aaruoer  koh"" 
AuskUnri  geben. —       

Tii^eTiIMi    späteren    Vortragt)    nun    äußerte    er   sich    über 
Aetiologie  etwas  ausführlicher.    Die  spezifisch  differenzierten  Zel 
können,  nach  Hansemann,  nur  dort  gedeihen,  wo  sie  physioloiri? 
hingehören. 

Die  Zelle  muß  biologiscli  verändert  sein,  wenn  sie 
anderer  Stelle  wachsen  soll.  Dies  gescliielit.  wenn  eine  differenzie 
Zelle  (Epidermis-.  Flimmer-,  Zylinderepithel-.  Leberzelle  usw.)  in  e 
weniger  differenzierte,  gleichartig  runde  oder  polymorphe  überge 
Die  Funktion  der  Zelle  schwindet  immer  mehr.  Die  Flimmerzel 
verlieren  ihre  Flimmern,  die  Zylinderzellen  legen  sich  mit  ilii 
Seitenflächen  zusammen,  die  Leberzellen  produzieren  keine  Gl 
mehr  etc.    Die  Zellen  liegen  als  „Kinzelindividuen"  da,  die  Zusamm 

')  Ueber  imthologi.sche   Anatomie   und    Hi>tolog^ie  des  Carcinoras   (Vortraij 
halten  im  Komitee  für  Krel)st'or.s('hant!:  am  7.  Juni  ll'Ol).    Cfr.  Deutsche  Med.  Wocl 
Schrift.  15.8.  1901. 
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gehörigkeit  hat  aufgehört.  Die  Zellen  sind  also  weniger  differenziert 
als  die  Mutterzellen  und  haben  eine  größere  Existenzfähigkeit  er- 
lang  Sie  sind  also  anaplastisch  geworden. 

Zur  Entstehung  eines  Carcinoms  ist,  nach  Hansemann,  ein 
Vttcgerungsrelz  uüd  ^In^  anaplä^tlfe^h^  UtoWandldAg 
Ut  Z^Ufen  nöti^.  Das  atToIb^ische-  Moment  mutt  also  imstande 
fein,  nicht  nur  eine  ITncKelhlng,  gon  jefn '  auch  f  mfi_jA^l<^Pias>T")(tt 
iirzifUgtn! 

semann  hebt  aber  noch  einmal  ganz  ausdrücklich  hervor. M 
iie^riieorie  der  Anaplasie  mit  der  Aetiologie  nichts  zu  tun 
iäbe.  Der  >v  ucherungsreiz  geschieht  unabhängig  von  der  Anaplasie, 
trifft  efpwie  wir  schon  vorhTn  efwaTrnT'MFen;^"'eine  normale  z^eiie, 
laMlilitKK^hl  eine  Hyperplasie  im  weiteslen  Sinne  desTTorfes^tflfft 
ef  eme  anaplastiscFe  Zelle,  daifn  'etitSTehf  ein  mallgnerjiumor. 

Aoer  aDsicnuich"  hat  Ha  HS  e  m  a  n  n  nicht  die  Ff  ag'Oiskutiert, 
worin  dieser  Wucherungsreiz  besteht.  Hansemann  wiU  sich  weder 
für  noch  gegen  die  bestehenden  Theorien  aussprechen,  nur  bestreikt 
er  ganz  entschieden  die  Behauptung  Ribberfs,  daß  aurch  eiuen 
^VpctergSgsvorgflng  aüein  auch  '^M^  ^{\{^m'''WSimSi^^ 
PialigBerTumor,  entstehen  könne ! 

Die  Deiden^ Faktoren:  der  Wucherungsreiz  und  die  Anaplasie 
^ind  tjir  die  i;arcinomentstehung  unbedingt  notwendig  Es  ist  aucli 
Q^lich,  sa^  Hansemann,  daß  In  in  ahcTien  Fällen  der  Wuchenings- 
^Sdas  Primäre  ist  und  im  i^inne  KiDoerts  als  eine  yinaegewgbs- 
yucnenmg  und  AbscBnÜfüng  der"  FarenchymzelTen  auftritt.  Immer 
f^l  jäi;  »icher  niöht  "dei^  Fall,  und  selbst  wenn  es,  na'cTT  Hanse- 
^ann,  däs  Priftfäl'e  Ist^  so  beginnt  die  CarcinombiHun^  mit  der 
^liäpläjütlaclieil  Veramlerung  der  Zellen,  vorher  aber  ent^Mckelt  sich 
yilr  eine  gutartige  Geschwulst  oder  eine  atvpische  Epithelwucherung 
^xrSiiineJriedl ändert  (cfr.  S.  288). 

Bei  aiöaer  atyptS^Cheii  Epithel  Wucherung  geht  schließlich  die  ganze 

eubildung    zurück,    beim   Carcinom    hingegen    wachsen   die  Zellen 

^'eiter  und  gelangen  an  Stellen,  wo  sie  fiiiher  nicht  existieren  konnten. 

DuislLißIÄüdfa:ung  des, j?5 1  ro.ni a^  (Entzündung  etc.)  (^ntsftpht  PinP 

^typische    Zell  Wucherung,    durch     Veränderuiiif    der    Par  - 

^chymzellen  selbst  das  ('arcinom. 

tjS  erUDngt  nur  nocn  die  ötellung  Hansemann's  zur  Cohn- 
lieim'schen  Theorie  zu  erörtern. 

Die  Untersuchungen  über  die  Beziehungen  der  Naevi  zur  Krebs- 
^üdung  (cfr.  S.  354)  hatten  doch  viele  positive  Resultate  zutage  ge- 
fi>rdert.  so  daß  Hansemann,  obwohl  er  sonst  der  Co hn heimischen 
Theorie  recht  skeptisch  gegenüberstand,  diese  Frage  nicht  außer 
*cht  lassen  konnte. 

Hansemann  leugnet  nicht,  daß  aus  angeborenen  Geschwülsten 
und  Heteretopien  recht  häufig  maligne  Tumoren  sich  entwickeln 
tonnen.  Aber,  nach  Hansemann,  sind  hauptsächlich  diejenigen 
Naevi  für  eine  Carcinombildung  gefährlich,  die  eigentümliche,  große 
Protoplasmazellen  enthalten,  die  in  keinem  Zusammenhang  mit  der 
Epidermis  stehen. 

Unna  hatte,  wie  wir  gesehen  haben  (S.  354),  diese  Zellen  als 
echte  Epithelien  aufgefaßt,  und  diese  Ansicht  wurde  von  den  Autoren 

*)  Mikroskop.  Diagnose  der  bösartigen  (Jesi-liwülste,  S.  VM, 
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trenerelle  Bedeutung,  sie  sind  nur  von  Wicht ijrkeit  für  bestimmte 
Körpeiregrionen.  Sie  liaben  also  mit  den  Carcinomen  den  prleichen 
an^-,  aber  nicht  das  gleiche  Ansehen  erlang! 


lue  Anhänger  und  Gegner  der  Hansemann'schen  Theorie. 

Beneke's  Lehre  ron  der  Kataplasie  der  Zelle.    Haiisemann's 
Verteidigung.   Der  Proliferationsreiz.    Spnde's  toxische  Theorie. 

Die  asymmetrische  Karvokinese.  die  Hansemann  zu  der  Auf- 
Ätellunjr  seiner  Theorie  von  der  Anaplasie  der  Zellen  veranlaßt  hatte» 
Avurde  in  der  ersten  2eit,  als  man  auf  diesen  Befund  aufmerksam 
wurde,  auch  noch  von  anderen  Forschern  ausschließlich  in  Carcinomen 
beobachtet,  trotzdem  man  sich  die  erdenklichste  Mühe  ^»-ab  auch  bei 
un<Ieren  Tumoren  derartige  Kernteilun^sfiguren  zu  finden. 

KlebsM  und  Alberts'-)  hatten  schon,  wie  wir  gesehen  haben, 
vor  Hansemann  auf  diese  unregelmäßigen  Mitosen  bei  Carcinomen 
hingewiesen,  die,  nachKlebs,  auch  die  Ursache  der  unregelmäßigen 
M'ucherung  bei  der  Krebsbildung  sein  sollten. 

Nachdem  nun  Hansemann  die  Resultate  seiner  Untersuchungen 
veröffentlicht  hatte,  unterzog  zunächst  Kruse*)  die  Befunde  Hanse- 
nianns  einer  Nachprüfung.  Kruse  bediente  sich  bei  seinen  Unter- 
^sllchungen  (4  Lipi)en  =  1  Uterus  =  1  Hodencarcinom,  1  ^^'arze  vom 
SStimmband,  2  Sarkome  und  2  Myxome)  der  Fl emming sehen  Lösung 
a.ls  Fixationsmittel  und  als  Färbemittel  konzentrierte  Anilinwasser- 
Saffraninlösung  (5 — 10  Minuten,  dann  entfärben  in  Alkohol),  eine 
Kärbemethode.  die  sehr  klare  Bilder  von  den  Mitosen  lieferte. 

Dabei  macht  Kruse  darauf  aufmerksam,  daß  man  Ja  nicht  zu 
<lüiine  Schnitte  machen  müsse,  es  muß  das  obere  und  untere  Ende 
der  in  Teilung  begi'iffenen  Zelle  erkennbar  sein. 

Kruse  konnte  die  Befunde  Hansemanns  bestätigen,  er  fand 
vei'schiedene  Fonnen  von  pathologischen  Mitosen. 

1)  hypochromatische  2)  Kernspindel  mit  abirrenden  Chromosomen 
H)  mehrpolige  stark  hypochromatische  und  4)  mehrpolige  hypochroma- 
tische  Zellen. 

Dann  aber  ausschließlich  in  den  Carcimmipräparaten  a  s  y  m  - 
metrische  Mitosen! 

Allerdings  will  Kruse^  noch  kein  abschließendes  Urteil  in  dieser 
Frage  abgeben,  da  die  ueJeutung"  der  asywUUötrL^^^htill  iFITose  für  die 
XMagnose  des  Krebses  im  Initialsta<lium  ja  von  so  ungeheuer  prak- 
tischer Wichtigkeit  wäre,  daß  erst  noch  mehr  UnteiNUchungen  ab- 
ß^ewartet  werden  müßten,  ob  diese  Form  der  Mitose  sich  wirklich  nur 
in  Camnomen  vorfinde. 

Auch  Ribbert^i  schließt  sich  den  .\ngaben  Km se's  an  und 
glaubt,  daß  die  asymmetrische  Karyokinese  ausschließlich  in  Carcinomen 
^vorzukommen  scheine,  allerdings  kann  er  sich  dt»n  Schlußfolyreruniren. 
die  Hanse  mann  aus  diesem  Befunde  zieht,  niclit  anschließen. 

M  Cfr.  S.  467  nml  Deutsche  Med.  Wochi^iisrhrift.  IWK).  Nr.  24. 
*)  (*fr.  S.  469. 

*)  Vortrag  im  (ireit'swulder  med.  Verein.  4  7.  1H91  rtr.  lUiit«»'.'!!»'  Med.  \Vocli»n- 
»*clirift.  1891,  i^.  1427). 

♦)  Deutsche  Med.  Wochenschrift,  ISUl.  ??.  1182. 
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Die  Analogie  mit  der  Ausstoßung  des  Richtungskörperchens  in 
der  Eizelle,  die  doch  nur  eine  Hypothese  bilde,  auf  den  ganz  andei-s 
gearteten  Prozeß  der  Careinomentwicklung  zu  übertragen,  hält 
Eibbert  nicht  für  richtig.  Eine  EntdifFerenrierung  der  Epithel- 
zellen kann  nicht  stattfinden,  da  dieselben  ja  auch  in  den  jüngsten 
Metastasen  ihren  ursprünglich  epithelialen  Charakter  beibehalten. 

Es  ist  Ribbert  noch  nicht  recht  gelungen,  eine  Grenze  zwischen 
asjTnmetrischen  Mitosen  und  den  pathologischen  Kemteilungsflguren 
aufzufinden.  Es  scheint  vielmehr,  sagt  Ribbert,  als  ob  die  Asym- 
metrie und  die  Versprengung  einzelner  oder  weniger  Chromosomen 
nur  verschiedene  Grade  derselben  Abnormität  darstellen.  Und  wenn 
dort  eine  Zellenteilung  nachfolgen  kann,  so  hat  sie  bei  der  verhältnis- 
mäßig geringen  Abweichung  nichts  Auffallendes! 

Noch  viel  schärfer  aber  wandte  sich_S  t  r  o  e  b  e  ^)  gegen  die  Be- 
hau|)to|g]flaTsemTn^ 

Äaryokinese  eine  nur  Dei  den  Carcinomen  anzutreffende  Form  der 
Xernl^llun^  wäre^.    Stroefie   glaubte,   aaß   Ha n s e m ann   intoige 

reicnneit  der  Präparation  nur  Kunstprodukte  gesehen  hätte,  auch 
wäre  es  unmöglich  eine  Zählung  der  Chromatinschleifen  vorzunehmen. 
Stroebe  stützt  sich  in  dieser  Beziehung  auf  die  Autorität  Hertwigs.*) 

Stroebe  konnte  zwar  die  asymmetrische  Kaiyokinese  in  allen 
Carcinomen  nachweisen  und  zwar  die  Tonnenform  (Tochtersteme  in 
reiner  Seitenansicht),  er  fand  sie  aber  auch  bei  Sarkomen, 
Teleangektasien  und  beim  Angioma  hjpertroph.,  ferner 
bei  einem  Schleimpolyp  der  Portio  und  bei  vielen  Regenerations- 
vorgängen normaler  Gewebe! 

Auf  Grund  dieser  Befunde  kam  Stroebe  zu  dem  Resultat,  daß 
die  asymmetrische  Karyokinese  sich  überall  dort  finde,  wo  mitotische 
Kernteilungsfiguren  in  größerer  Zahl  auftreten. 

Stroebe  will  der  asvmmetrischen  Karvokinese  bei  Carcinomen 
nicht  jede  Wichtigkeit  absprechen,  aber  die  Bedeutung  die  Häuse- 
rn ann  diesem  Vorgang  für  die  Krebspatbogenese  beilegt,  kann  Stroebe 
nicht  anerkennen. 

Dann  unterzieht  Stroebe  noch  die  Ansicht  Hansemann\s,  der 
die  asymmetrische  Karyokinese  als  Analogen  der  Ausstoßung  des 
Richtungskörperchens  bei  Eizellen  hinstellte,  einer  Kritik. 

Stroebe  bestreitet  die  Analotjfie  dieser  beiden  Prozesse;  denn 
bei  der  Bildung  des  Richtungskürpercheus  handelt  es  sich,  nach 
Hertwig,  um  eine  symmetrische  Karvokinese  und  um 
gleiche  Chromatinverteilung ! 

Schließlich  bekämpft  auchStroe])e  die  Behaui)tung  von  Schütz 
(cfr.  S.  466).  daß  die  große  Zahl  und  peiii)liere  Lagerung  der  ^litosen 
für  maligne  Tumoren  spezifisch  wären. 

Stroebe  fand  zahlreiche  Mitosen  aucli  in  gutartigen  Geschwülsten, 
])ei  Carcinomen  liegen  die  Mitosen  auch  nicht  periplier,  sondern  c^anz 
regellos,  häufiger  fand  vStroebe  bei  Sarkomen  eine  i)eriphere  La^re 
der  ]\Iitüsen.  so  daß  dieser  Befund  eventuell  als  l'nterscheidungs- 
merknial  zwischen  Carciucmi  und  Sarkom  dienen  kann. 


*i  Zur  Kenntnis  verschiedener  cellulärer  Vur^ränire  und  Erscheinungen  in  (ie- 
schwülsteu  (lieiträire  zur  patlidl.  Anatuniie  und  zur  allg.  Pathologie.  1892.  Bd.  XI. 
Heft  1  und  r.d.  14.  18tm.  S.   104:. 

'•'i  ('eher  Ki-  und  Samenbihlung  bei  den  Nematuden.  (Archiv  für  mikroskopische 
Anatomie.  Bd.  .S6,  18t^0.> 
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hat  Müller  keine  asymmetrische  Mitosen  gesehen!  Müller  schließt 
sich  vollständig  der  Ansicht  Stroebe's  an,  daß  die  asj-mme-^ 
trische  Karyokinese  für  das  Carcinom  durchaus  nichts 
Eigentümliches  habe. 

In  seiner  schon  oben^)  erv\^ähnten  Monographie  verteidigt  nun 
Hansemann  zunächst  seine  Theorie  von  der  asymmetrischen  Kaiyo- 
kinese  gegenüber  Stroebe  und  Müller. 

Die  S t r 0 e b e'schen  Untersuchungen  hält  Hansemann  nicht  für 
zuverlässig  genug;  denn  Hansemann  glaubt,  daß  Stroebe  vielfach 
Kunstprodukte  für  asymmetrische  Figuren  gehalten  habe  *)  und  die 
Mülle  r'schen  Befunde  fertigte  er  einfach  damit  ab,  daß  Müller  selbst 
die  asymmetrischen  Figuren  in  Sarkomen  für  zweifelhafte  gehalten  hätte. 
Allerdings  hatte  nun  Müller  unter  zweifelhaften  Asymmetrien,  wie 
wir  vorhin  auseinandergesetzt  haben,  etwas  anderes  verstanden,  so 
daß  Hansemann  durch  mißverständliche  Auffassung  der  Miill er- 
sehen Worte  sich  die  Verteidigung  seiner  Theorie  allzu  leicht  machte. 

Alle  Gegner  bekämpften  nun  auch,  wie  Hansemann  hervor- 
hebt, die  Analogie  mit  der  Ausstoßung  des  ersten  Richtungskörperchens 
im  Ei,  wodurch  es  seine  somatischen  P^igenschaften  ausstieße  und 
dadurch  erst  zur  frei  beweglichen  Eizelle  werde.  Da  nun  Weis- 
mann  selbst  diese  Theorie  aufgegeben  hätte,  während  sie  Hanse- 
mann wieder  aufgenommen  habe,  so  spräche  schon  diese  Tatsache 
gegen  Hansemann. 

Allein  Hansemann  hält  diese  Hypothese  in  Beziehung  aut 
seine  Theorie  nur  für  nebensäclüieher  Natur.  Nur  in  betreff  der 
Schütz'schen  Befunde  von  der  peripheren  Lage  der  Mitosen  in 
Carcinomen  stimmt  Hansemann  seinen  Gegnern  bei,*)  da  auch  er 
die  Mitosen  nicht  nur  in  den  untersten  Zellschichten,  sondern  ganz 
regellos  verteilt  vorgefunden  hatte.  Stroebe*)  jedoch  hielt  gegen- 
über Hansemann  seine  Befunde  aufrecht,  daß  asvmmetrische 
Karvokinese  überall  dort  stattfindet,  w^o  eine  lebhafte  Ge- 
w^ebsneubildung  vor  sich  geht. 

In  dem  Corneaepithel  des  Kaninchens  hatte  Stroebe  durch  Zer- 
kratzen mit  einer  Nadelspitze  eine  lebhafte  regenerative  Zell- 
wucherung hervorgerufen.  Am  5. — 6.  Tage  nach  der  Verletzung 
tr>tete  er  die  Tiere  und  untersuchte  den  Epithelsaum  auf  asym- 
metrische Keniteilungstiguren,  wobei  er  unzweifelhaft  derartige 
1'eilnngsfiguren  nachweisen  konnte. 

Stroebe  fand  in  G.  Jürgens  einen  warmen  Verteidiger. 

In  seiner  schon  oben  ^ )  angeführten  Dissertation  (aus  dem  Berliner 
patliolo^dschen  Jnstitut)  verteidigt  er  Stroebe  gegen  die  Hanse- 
mann'sche  Angriffe  mit  folgenden  Worten:^) 

..Wer  die  Stroebe'sche  Arbeit")  nachgelesen  hat,  wird  leicht 
einsehen,  daß  die  Hanseniann'schen  Bemühungen,  Stroebe 
Kunst{)rodukte  nachzuweisen,  und  damit  die  Stroebe'schen  Befunde 
als  unzuverlässig  hinzustellen,   völlig  fehlgeschlagen  sind.    Zur  Ver- 


')  ('fr.'  Vin-how's  Arohiv.  Bd.  129,  .^.  HMl 

■']  1.  (.'.  .^.  471,  1).  84. 

^!  Zieirlers  Beitr.,  Bd.  14,  18Ü8. 

■')  1.  c.  8.  4(>7. 

n  >^.  10  ff. 

''i  Ziei^lers  Jkitr.,  IJd.  XI. 
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meidnng  von  Täusclmiigeii  hat  Stroebe  seinen  t'ntersnclimigen  viel 
sU-engere  Grenzen  (rezogen  als  Hansemann.  Ein  Verpleich  der 
l'nt  ersuchungsmetlioden  beider  Forscher  spricht  vielmehr  dafür,  daß 
Kiinstprodukie  in  den  Stroebe'schen  Präparaten  mit  viel  geringerer 
Wahrscheinlichkeit  zu  linden  sind  als  in  den  Hansemann'schen. , . ."' 
Die  Stroebe'schen  Befände,  sagt  Jürgens,  bleiben  also  zn 
Recht  bestehen,  nnd  Stroebe  ist  ohne  Zweifel  berechtigt,  dafUr  de» 
Anspmcli  richtiger  nnd  beweiskräftiger  Beobachtungen  zn  erheben. 
Jürgens  stellte  nun  in  dieser  Antrelegenheit  selbst  l'ntersuchnngön 
an  inenscblicheni  Material  an.  und  zwar  an  K  (i'arcinomen,  1  Myxo- 
sarkom,  2  Myomen,  1  Warze,  1  Mischgeschwulst  der  Parotis,  an 
tnberkulSsen  Lymphdrüsen  etc..  und  zwar  untersuchte  Jürgens  die 
Präparate  lebenswarm  in  konzentrierter,  wäßriger  Snblimatlösung 
filiert  nach  der  Hansemann'schen  Methode.  Die  Schnitte  waren 
meist  10 — 15  fi  dick,  einige  aber  dünner,  als  Färbemittel  wandte 
■lorgens  die  Hämatoxylin-Kosin-Doppelfärbnng  an. 

Um  sich  vor  Täuschungen  zu  schützen,  hat  sich  Jürgens  bei 
jeder  Figur  davon  überzeugt,  ob  sie  etwa  mit  dem  Mikrotommesser 
in  Beriihmng  gekommen  sei;  er  zog  deshalb  nnr  solche  Figuren  zu 
seinen  rntersnclmngen  heran,  über,  oder  unter  denen  sich  noch  Zellen 
befanden. 

l'm  auch  der  Fordening  »Stroebe's  zu  genügen,  daß  beide  Sterne 
dem  beobachtenden  Auge  in  möglichst  gleichmäßiger  Weise  ihre 
'^Seitenansicht  zeigen,  hat  Jürgens  nur  solche  Mitosen  im  Diaster- 
''tadinm  in  Betracht  gezogen,  deren  Teilungsachse  nahezu  senkrecht 
2Ur  optist^hen  Achse  des  Mikroskops  verlief. 

Bei  diesen  sorgftilttg  vorbereiteten  Unteisuchungen  konnte  nun 
■Järgens  in  allen  Carcinompräparaten  asymmetrische  KeniteiUmgs- 
l|fi"Uren.  hj^erchronrntische  Jlitosen  und  Zellen  mit  veisprengten 
*^'hroin(»somen  auffinden.  l>iese  asymmetrischen  Figuren  waren  um 
*■*  läufiger  anzutreten,  je  frrößer  der  absolute  Gehalt  an  Mitosen  in 
der  Geschwulst  war. 

Und  dieses  Kesultat  ergab  sich  auch  bei  den  l'ntersuchungen 
^^^^ii  nicht  carcinomatösem  Material. 

.\nch  die  Menge  der  Jlitosen  ist  durchaus  nicht  charakteristisch 
n*r  die  Malignität  einer  lieschwnlst,  wie  Schütz  behauptet  hat  (cfr, 
^-  466i;  denn  bei  einer  gutartigen  Warze  ■/..  R  fand  .Jürgens  sehr 
i*blreiche  Mitosen  vor. 


Kill.  14.  Vig-  I-''- 

mit  v.Ti<|iriii!;t.*ti  Miti>ie  iiiil  vir-iiri-iiKteii 
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Jürgens  kommt  also  zu  der  Schlußfolgerung,  daß  asymmetrisch 
Karyokinese  oder,  richtiger  gesagt,  Bilder  dieses  Vorgangs  sich  übe: 
all  dort  finden,  wo  mitotische  Kernteilungsflguren  L 
größerer  Anzahl  auftreten. 

„Der  Typus,"  sagt  Jürgens,  „der  überhaupt  maßgebend  ist  f^j 
die  Entwicklung  und  Bildung  im  Körper,  ist  auch  maßgebend  f ür  A^  ^ 
Entwicklung  und  Bildung  der  Geschwülste.  Einen  anderen,  ein 
neuen,  unabhängigen  Typus  gibt  es  nirgends." 

Da  nun  Hansemann  auf  Grund  seiner  Behauptung,  daß 
asymmetrische  Karyokinese  nur  in  Carcinomen  vorkomme,  seine  Theo 
aufbaut,  so  fällt  mit  dem  Grundpfeiler  auch  die  ganze  Theorie 
sich  zusammen. 

Allein,  auch  Jürgens  will  diesen  abnormen  Mitosenformen  ni 
jede   Bedeutung    absprechen,    sie    können    sowohl    theoretisch 
praktisch  noch   eine  wichtige  Zukunft  haben,  aber  zurzeit  sind 
Tatsachen  noch  zu  wenig  geklärt,  um  daraufhin  eine  Theorie 
zubauen.  _ 

Auch  späterhin  i^nirde  die  Ansicht  von  dem  ausschließlichen  V 
kommen  von  asjmmetrischen  Mitosen  in  Carcinomen  lebhaft  bekam 
Krompecher^)  hielt  die  asymmetrischen  Mitosen  Hanseman 
besonders  die  der  Zwei-  und  Mehrteilung  für  künstlicheSchni 
Produkte  der  Anaplase,  und  Karl  Ritter*)  schließt  sich  die^ 
Ansicht  an,  zumal  Hansemann  nur  dickere  Schnitte  untersuc 
hätte;  hierbei  können  bei  Schrägschnitten  sehr  leicht  solche  asy 
metrische  Figuren  vorkommen,  während  Stroebe,  Karg  u.  a.  ni 
feinere  Schnitte  untersucht  hätten. 

Auch  die  französischen  Autoren,  wie  z.  B.  Fabre-Do^^ 
mergue^)  vertraten  die  Ansicht,  daß  die  Karyokinese  der  Tumor-' 
Zellen  sich  von  denen  der  gesunden  Gewebe  gar  nicht  unterscheide. 

Bisher  hatten  die  Autoren  nur  das  ausschließliche  Vorkommen 
von  asymmetrischen  Karyokinesen  in  Carcinomen  bekämpft,  Ribbert*) 
jedoch  unterzieht  auch  noch  die  Lehre  Hanse  man  n's  von  der  An  a- 
plasie  der  Zellen  einer  scharfen  Kritik.  Hansemann  hatte  für  die 
Anaplasie  der  Zellen  folgende  Erklärung  gegeben:  „Die  Zellen  haben 
au  Diiferenzierung  verloren  und  an  selbständiger  Existenzfälügkeit 
zug-enommen",  demnach,  sagt  er  aber  später,  ,,nehrae  ich  eine  Artver- 
ändening  der  Zellen  in  den  malignen  Geschwülsten  an,  eine  echte 
Metaplasie  und  keine  Variation,  natürlich  nicht  in  dem  Sinne,  daß 
eine  andere,  bisher  bekannte  Zellart  entstände,  sondern  daß  eine 
neue  Art  entsteht,  die  bisher  in  dieser  A\'eise  im  Körper  nicht  vor- 
handen war". 

Nach  Kibbert  glaubte  also  Hansemann,  daß  es  sich  nicht 
um  eine  einfache  Differenzierung,  sondern  um  eine  neue  Art  von 
Zellen  handle. 

Aber,  nach  Ril)bert,  ist  dies  ohne  Analogie  und  mit  den  Ver- 
ei'buntj-sgesetzen  völlig  unvereinbar!  Neue  Elemente,  tür  die  es  keine 
Vorbilder  gibt,  kinmen  im  Individualleben  nicht  entstehen. 

Ri])bert  faßt  die  Anaplasie  als  eine  Reduktion  der  in  der  Norm 

M  Zentr.-Bl.  f.  alli^.  Patliol.  und  piithol.  Aiiat.,  20,4.  1894  iiud  Die  mehrfache 
indirekte  Keruteiluu^.  WieshaihMi  1895. 

-')  Deutsche  Zeitschritt  für  Chirurgie.  Bd.  60.  1201. 

^1  1.  c.  S.  :H7().     (fr.  auch  S.  405. 

■*)  Bihliotheca  medica.     Stuttjriirt  1897.     ('.  Heft  9. 
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vorheri'schenden  Eigenschaften  der  Zelle  auf.  Es  handelt  sich  also, 
nach  Ribbert,  nicht  um  eine  Anaplasie  im  Sinne  Hansemann's, 
sondern  nur  um  eine  Entdifferenzierung  der  Zellen!  Entsprechend 
seiner  Theorie  hält  Ribbert  die  ZellveränderunRen  für  einen  Vorgang 
sekundärer  Natur,  entstanden  unter  den  veränderten  Wachstums- 
bedingungen! 

Ein  fernerer  Einwand,  der  gegen  die  Lehre  von  der  Anaplasie 
der  Krebszellen,  besonders  von  M.  B.  Schmidt*)  erhoben  wurde, 
waren  die  Beobachtungen,  daß  die  Krebszelle  in  den  Metastasen 
oft  ihre  volle  Funktion  beibehalte!  Besonders  charakteristisch  war 
in  dieser  Beziehung  die  Beobachtung  von  v.  Eiseisberg,*)  wo 
die  nach  Exstirpation  der  Schilddrüse  entstandene  Kachexie  durch 
Entwicklung  von  Metastasen  wieder  zurückging.  Diese  Fälle  von 
Krhaltung  der  Sekretion  bei  Krebsmetastasen  hält  Schmidt  für 
einen  Beweis  dafür,  daß  die  Anaplasie  der  Zelle  auch  nur  eine 
änßerst  geringe  sein  kann. 

Hansemann  hatte  eine  bestimmte,  differenzierte  Funktion 
der  Tumorzellen,  wenn  auch  nur  in  einschränkender  Weise,  zuge- 
l^eben. 

;Man  hatte  bisher  in  der  Physiologie  unter  „anaplastische  *)  Sub- 
stanzen" solche  Stoffe  verstanden,  welche  aus  der  Nahrung  hervor- 
SefjTangen,  im  Stoffwechsel  histogenetisch  zur  Neubildung  aller  Gewebe 
verAvendet  werden. 

Haeckel*)  hatte  im  Jahre  186B  mit  Anaplase  das  erste 
f-'^l>eiisalter,  die  Zeit  von  der  Entstehung  bis  zur  Reife  bezeichnet, 
'^'ahrend  das  Alter,  die  Zeit  der  Rückbildung,  von  ihm  Katap läse 
g'^nannt  wurde. 

Auf  Grund  dieser  physiologisch  feststehenden  Tatsachen  glaubte 
^^dolfBeneke  die  H a n s e m a n n'sche  Theorie  von  der  Anaplasie 
^J^^'  Zellen  bekämpfen  zu  müssen.  Nach  Beneke*)  war  es  bis  zum 
•»ahre  1891  nicht  möglich,  eine  normale  Zelle  von  einer  kranken  zu 
^^iterscheiden.  Beneke  glaubte  zuerst  daß  vielleicht  die  Zahl  und 
*^^ordming  der  A 1 1  m  a  n  n'schen  Granula  ein  differential  wichtiges 
Moment  bilden. 

I)ann  aber  hielt  er  die  Kerntätigkeit  für  das  Wichtigste  bei 
^eii  Tumorzellen;  durch  Untersuchung  dieses  Prozesses  wären  viel- 
^^icht  wichtige  Ergebnisse  zu  ermitteln. 

Auch  die  Entzündungszellen  funktionieren,  nach  Beneke, 
^*!^  g'leichen  Sinne  wie  die  normalen  Gewebe,  die  Epithelien  sezer- 
J^jeren,  die  Fibroplasten  organisieren  sich.  Aber  die  Gallerte,  die 
^w^^  .  Tumorzelle  sezerniert,  ist  in  keiner  A\'eise  identisch  mit  der 
pys^iologischen  Schleimsekretion.  Die  (4eschwulstzelle  steht  außer- 
".^  1  b  des  funktionellen  Zusammenwirkens  der  Organe,  sie  besitzt  nicht 
(Ive  Fähigkeit,  in  den  Gesamthaushalt  des  Organismus  zweckent- 
sprechend einzugreifen. 

')  Virchow's  Archiv,  Bd.  149,  18Ü7. 

'j  Lanjurenbeck's  Archiv.  M.  48.  1894,  S.  489.     Ct'r.  auch  S.  460. 

*)  drä  (empor),  TrhumyA}^  (zum  Formell  jfecij^net). 

*)  Cfr.  Ealenbnrt^'.s  Realeiizykh)pä(lie.  Bd.  1,  S.  558. 
-j       ^)  Znr  Lehre  von  der  Vcrsprentfun^j  von  Xchenniereiikcimcu  in  die  Niere  nebst 
D^TQtterkiineen  znr  allffenieineu   Onkoloj^ie   iZiejrler's  h^irny^^,   1891.   lid.  9.  8.  440). 
^^^  auch  S.  320. 
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Beneke  bezeichnete  die  Geschwulsterkrankung  der  Zelle  als 
Blastomatose  und  verstand  darunter  eine  Art  von  Degeneration, 
eine  Herabminderung  der  Zellindividualität,  gewissermaßen  ein  halt- 
loses Weiterrollen  auf  dem  Wege  der  Prosoplasie  (dem  phj'siologi- 
sehen  Ablauf  der  Diflerenzierungsstadien).  Bei  jeder  Zellteilung  be- 
steht, nach  Beneke,^)  vorübergehend  ein  embrj^onales  Stadium.  Es 
existieren  Mutterzellen ,  deren  ungleiche  Tochterzellen  wiederum 
Mutterzellen  und  funktionelle  Zellen,  also  eine  Art  bisexuelle  Teilung, 
repräsentieren. 

In  diesen  physiologisch  regeneratorischen  Mutterzellen,  die  immer 
neu  geschaffen  werden,  ist,  nach  Beneke,  das  Grundmaterial  für  die 
späteren  Geschwülste  zu  suchen.  Geschwulstbildung  würde  mit  dem 
Augenblick  der  ersten  Schwankung  ihrer  Zellkräfte  im  Sinne  der 
Blastomatose  einsetzen. 

Die  GeschwTilsterkrankung  ist  also,  nach  Beneke,  ein  Ausdruck 
der  Differenzen  zwischen  den  Geschwulstzellen,  den  blastomatösen 
Elementen  und  den  physiologischen  Zellen,  indem  dieselbe  eine 
Steigerung  der  Wachstumsenergie  einerseits,  eine  Einbuße  der  funk- 
tionellen Fähigkeit  der  betreffenden  Zelle  andererseits  in  der  Art 
bedeutet,  daß  der  Grad  dieser  beiden  Veränderungen  mit  dem  Grade 
der  Malignität  parallel  geht. 

Es  ist  also  bei  der  Geschwulsterkrankung  eine  Verschiebung  der 
der  Zelle  innewohnenden  Hauptenergien  zugunsten  der  Wachs- 
tumskraft und  zuungunsten   der  Funktionskraft  eingetreten! 

Und  nur  diese  Steigerung  der  Wachstumsenergie  bei  gleich- 
zeitiger entsprechender  Abnahme  der  spezifischen  Funktionskräfte  ist, 
nach  Beneke,-)  die  einzig  nachweisbare  Differenz  zwischen  der 
normalen  und  der  Geschwulstzelle.  Die  Geschwulstzelle  ist  also  eine 
erkrankte  Zelle  (Blastomatose),  verliert  diese  noch  mehr  ihre  ein- 
seitige Funktionsfähigkeit,  dann  handelt  es  sich  um  einen  Niedergang 
der  Zelle,  um  eine  Kataplasie!  Diese  Theorie  beseitigt  auch, 
nach  Beneke,  die  Hypothese  A'on  dem  jahrzehntelangen  Stillliegen 
embryonaler  Keime!  Auf  (Tnind  dieser  Betrachtunofen  wendet  sich 
nun  Beneke  gegen  Hansemann's  Theorie.  Die  mitotischen  Ano- 
malien hält  er  nicht  für  einen  primären  Vorgang,  sondern  für 
einen  sekundären  als  eine  Folge  primärer  Störungen  der  Zellen- 
kräfte. 

In  der  Entwickhmgsreihe  der  Zellgenerationen  gibt  es.  nach 
Beneke,  kein  ..Zurück"!  Auch  bei  der  lebhaftesten  Wucherung 
gibt  es  keine  Anaplasie.  keine  A\'iederherstellung  früherer  Entwick- 
lungszustände  aus  vorgeschritteneren  durch  pathologische  Mitosen! 

Es  handelt  sich  also  bei  der  Carcinomzelle  niclit  um  eine  Ana- 
plasie, sondern  Kataplasie! 

Die  Beneke'sche  Lehre  von  der  Katai)lasie  der  Zelle  fand  viele 
Anhänger. 

L.  Burckhardt  •'^)  veitrat  dieselbe  Anschauung  im  Gegensatze 
zu  Hansemann.  Die  Zelle  verliert,  nach  Burckhardt,  dauernd 
integrierende  Bestandteile.  z.B.  die  Alt  mannsehen  Granula.*)  kehrt 

[)  ('fr.  Schmidts  Jahrb..  1902.  Rd.  27H.  S.  '221. 

')  Ein  Fall    Vüu  ()steoid-(hondrosarki>ni   dtT  Harnblase   mit  Bemerkunoren  über 
Metaplasie  (Virehow's  Archiv.  lycO.  Hd.  101,  S.  70«.  und  Bd.  168,  S.  174i. 
')  Arcli.  t.  klin.  (hiruririe.  Bd.  (Jö.  S.  IHöii. 
^1  ("fr.  S.  4(>;i 
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plasie  eine  aufs  neue  einsetzende  Differenzierung  bedinge.    Hanse 
mann   meinte,   seine   Gegner  Beneke,  Lubarsch   und  Wilm 
deuteten  so  lange  an  dem  Begriff  der  Anaplasie  herum,  bis  er 
richtig  geworden  sei,  und  wiesen  dann  diese  Unrichtigkeit  zurück. 

IsraeTs  Einwände  gegen  die  Anaplasie,  die  nur  auf  Abneigui 
gegen  jede  Theorie  beruhten,  wären  ganz  hinfällig.    Wenn  Isra 
glaubte,   eine  Erklärung   der  Geschwülste   geben   zu   können   ohi 
theoretische  Betrachtungen,  so  wäre  er  im  Irrtum  gewesen,  denn 
stellte  sich  heraus,  daß  er  da  mit  seinen  Betrachtungen  aufhöi 
wo  die  Theorie  anfängt. 

Hansemann  glaubte,  daß  man  durch  die  Einfuhrung  des 
griffes   der  Anaplasie   einen   tieferen    Einblick  in   den   Begriff 
Malignität   gewonnen   hätte.     Etwas   anderes   hätte  er  mit  diest 
Worte  nicht  bezweckt.    Es  wäre  damit  ein  Ausdruck  gegeben 
die  Art  der  Veränderung,  die  die  Zellen  eingehen  müssen,  um  malig^ 
Eigenschaften  zu  besitzen.    Sie  müssen  weniger  differenziert  sein  u 
eine  größere  selbständige  Existenzfähigkeit  haben  als  normale  Zell 

Solche  Veränderungen  der  Zellen  kommen,  nach  Hansema 
in  malignen  Geschwülsten  unzweifelhaft  vor,  nur  über  das  „W 
waren  die  Ansichten  geteilt. 

„Ich  will  gern  zugeben,"  sagt  Hansemann  (S.  188),  „daß  <3ie 
asymmetrische  Mitose  damit  nichts  zu  tun  hat,  obwohl  ich  da^^i^^on 
noch  nicht  überzeugt  bin.  Aber,  selbst  wenn  dieser  überhaupt  ^  i  iie 
biologische  Bedeutung  gar  nicht  zukomme,  so  würde  doch  derBep^iM^if 
der  Anaplasie  bestehen  bleiben;  denn  derselbe  ist  von  der  Art  ^^cies' 
Zustandekommens  der  Veränderungen  ganz  unabhängig!" 

Mit  der  asymmetrischen  Mitose  fällt  noch  lange  nicht  auch  ^3ie 
Anaplasie  der  Zellen. 

Hansemann  betont  wiederholt,  daß  alle  seine  Widersac^X:»er 
hauptsächlich  in  dem  Irrtum  sich  befänden,  daß  er  die  Anapl^-^^i^ 
der  Zelle  für  die  Aetiologie  des  Krebses  verantwortlich  mache.  ■ — -^as 
wäre  durchaus  nicht  der  Fall.  Anaplastische  Zellen  können  z^  ^• 
jahrelang  liegen  bleiben,  ohne  eine  Krebsbildung  hervorzurufen. 

Der  Wucherungsreiz  geschieht  unabhängig  von  der  Anaplasi^^- 

Absichtlich  hat  Hanse  mann  niemals  erörtert,  worin  eigeiitl:*^  ^'^ 
dieser  Wucherungsreiz  bestände,  er  Avollte  in  dieser  Beziehung  ande:i  ^^^ 
Theorien  weiten  Spielraum  lassen. 

Aber  Hansemann  bestreitet,  im  Gegensätze  zuRibbert,  ^ 
durch   einen  Wucherungsreiz  allein   aus   dem  normalen  Gewebe     ^^^^^ 
maligner  Tumor  entstehen  könne.  , 

Es  gehören  stets  zwei  Faktoren  dazu:  Der  Wucherungsreiz  ix^^^^ 
die  anaplastische  Veränderung! 

I  )en   \\'uclierungsreiz    glaubte  S  p  u  d  e  \)    durch    seine    „toxiscr 
Theorie^'  erklären  zu  können.  Bei  zwei  Carcinomen  im  ersten  Stadi 
fand  er  nel)en  hyalinen  Umwandlungen   des  Bindegewebes  und 
läßanomalien    vakuoläre    und    andere   Degenerationen    des   Epith^ 
außerdem    beobachtete   er   das   Hineinwachsen   einzelner   Epithel! 
in  das  Bindegewebe.    8i)ude  glaubt,  daß  diese  Veränderungen  dui^ 
(Tifte  hervorgerufen  werden,  die  aus  den  Blutgefäßen  austreten  u: 
das  Kpithel   und   das  Bindegewebe  schädigen.    Die  regressiv   unii 


=^i 
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ül  S.  mit  2  Tafeln.     (Tfr.  auch  Lubarsch:  Enzyklopäd.  Jahrb.,  N.  F.,  IV,  i?. 
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wohl  differenzierten  Zellstruktnr  in  eine  anders  geartete,  ebenfalls  g 
dilterenzierte^  m()giip>^  warf^ü 

■'Jine  der  wichtigsten  Lehren  Yirchow^s  war  die  von  der  Met 
plasie  der  Zellen,  unter  welcüem  Frozeß  er,  wie  wir  geseh 
aben, ^)  die  Pei^sistenz  der  Zellen,  bei  Veränderung  des  Gewel 
Charakters,  vei-stand. 

Diese  V  i  r  c  h  o  wasche  Theorie  wurde  bis  dahin  wenig  beacht 
die  Thiersch-Waldeyer'sche  Hj'pothese  hatte  das  Feld  behaupt 

Wir  haben  dann  gesehen.  Wie  VirchoWj  auf  Grund  der  Lei 
von   der   Metaplasie   der  Zellen,   die  Cohnheim'sche  Theorie 
kämpfte,*-)  und  Avie  er  besonders  die  Metastasenbildung  durch  Me 
plasie  der  Zellen  zu  erklären  versuchte. 

Noch  im  Jahre  1891*)  blieb  Virchow  auf  seinem  alten  Star 
punkte  stehen;  denn  es  gäbe  nur  sehr  Avenig  primäre  Krebse  c 
Mediastinums,  ferner  bilde  der  Bronchialdrüsenkrebs  sehr  gern  C 
croide  mit  echtem  Plattenepithel,  und  sowohl  das  Epithel  der  Mu 
höhle  als  auch  das  der  Vaginalschleimhaut   kann  epidennoidisier 
wenn  es  längere  Zeit  der  Luft  ausgesetzt  ist. 

Und  in  der  Tat  fehlte  es  nicht  an  Beobachtungen  von  Kre' 
tumoren,  bei  denen  es  sich  anscheinend  um  solch  eine  Metapla 
handelte.  Schon  Friedländer*)  vertrat  diese  Ansicht  bei  1 
Schreibung  eines  Cancroids  der  Lungenkavenie. 

Sodann  veröffentlichte  F.  Siegert*)  eine  Arbeit  über  ,,Primä 
Lungenkrebs",  bei  dem  er  den  Nachweis  gefühlt  zu  haben  glau 
daß  sich  bei  der  Krebsbildung  das  Alveolärepithel  in  Zylinderejüt 
umgewandelt  hätte! 

Bei  einer  58jährigen  Frau  beobachtete  Siegert  ein  von 
entarteten  Alveolarepithelien  ausgehendes  Plattenepithelcarcinom 
bei   einem  Hunde   einen   von   den   feineren  Bronchien   ausgelien 
Krebstumor.    In  beiden  Fällen  hatte  eine  Metaplasie  der  Alveole 
epithelien  zu  kubischen  Zellen  stattgefunden,  wie  bei  embrj^ona. 
oder  chronisch  entzündeten  Lungen.    Die  Lymphbalinen,  sowohl 
oberflächlichen,  wie  die  tiefen,  kommunizierten  miteinander  und  wa- 
mit  Krebsmassen  gefüllt.    Das  Endothel  der  Lymphbahnen  war  ni 
beteiligt.     Plattenepithelkrebse,  die  von  den  Alveolen  ausgehen,  s. 
nur  äußerst  selten  beobachtet  worden.") 

Man  war  bis  dahin  der  Meinung,  daß  der  Lungenkrebs  stets 
Zylinderkrebs  sei  (Ebstein")),  indem  man   als   den  Ausgangspu 
entweder  die  Bronchialschleimhaut  oder  die  Bronchialdrüsen  anna' 

Aber  schon  p]hrich^)   hatte   die   Unrichtigkeit   dieser   Ansi 
nachgewiesen,    da   fast    ebenso    oft    Plattenepithelkrebse    beobacl»- 
worden  seien. 

Es  kann  also  nur  eine  Metaplasie  der  Zellen  stattgefunden  liah^ 

')  ('fr.  .s.  287.  S.  H72. 

2)  Cfr.  S.  372. 

^)  ('fr.    Berliner  kliniscliH   Wofheiischrift.    1891,   Nr.  W  iintl  Virchow's  Arc'J 
Bd.  111.  1888. 

*i  Fortscliritte  der  Medizin,  188.'). 

•■^l  Virchuws  Arehiv.   Bd.  184.  1888.  S.  287.     (fr.   auch  Kaminski:   Prin\s_ 
Lnnirencareinom  mit  verhoniteu  Plattenepithelien.     I.-D.     Greifswald  1898. 

**)  (fr.  (irüiiwald:  Münehener  med.  Wuehenschr..  1889,  32  und  Fuchs:  I  - 
Leipzitr  1890. 

'I  Oeutsclie  med.  Wochenselir.,  18iK).  42. 

^)  VeWr  das  primäre  Bronchial-  und  Lunj^encareinom.     I.-D.     Marburg  189  ^ 
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nud  man  hatte  ja  auch  die  Beobachtung  gemacht,  daß  infolge  von 
chronischen  Reizen,  z.  B.  durch  den  Kanülendruck,  in  der  Trachea 
eine  Metaplasie  des  Epithels  stattfindet. \)  Auch  bei  tuberkulösen 
Prozessen  entsteht,  wie  zuerst  Griffini *)  nachgewiesen  hat.  an  Stelle 
des  Flimmerepithels  in  der  Bronchialschleimhaut  Platt^nepithel ! 

Ebenso  kann  sich  bei  chronischen  Katarrhen  der  Nase  das! 
flimmemde  Zylinderepithel  in  Plattenepithel  umwandeln,  aus  dem  | 
sich  dann  ein  Carcinom  entwickeln  kann/M 

^  Magenepithel  in  der  Speiseröhre,  die  geschichtetes  Pflasterepithel 
besitzt   fand  Hildebrand.*)   der   gleichfalls   diesen  Vorgang   auf 
eine  Metaplasie  zurückführte,  und  eine  Metaplasie  im  Flimmerepithel 
bei  Leberkrebs  beschrieb  S  o  k  o  1  o  ff.*)   Die  Umwandlung  von  Zylinder- 
^pitlel  in  Plattenepithel  hatte  man  schon  an  normalen  Schleimhäuten 
^-    B.  an  der  Portio  durch  chemische  Einwirkungen  (z.  B.  durch  Holz- 
essig!)  beobachtet,  bei  Krebsbildung  jedoch  noch  nicht,  v.  Limbeck*) 
?^h     aber  an  der  Portio  zu  gleicher  Zeit  einen  Zylinder-  und  einen 
Pl^ittenepithelkrebs  mit  Uebergangszellen.    Entweder  handelte  es  sich 
^^^n    in  diesem  Falle  um  zwei  differente  Krebse  oder  um  eine  Meta- 
plasie.   Limb  eck  neigt  sich  der  letzteren  Ansicht  zu.    Besonders 
ab^i*  wurde  diese  Metaplasie  von  Zylinderepithel   in  Plattenepithel 
b^i     Carcinomen  der  Gallenblase  von  Ohloff,^)  Nehrkorn*)  und 
^^    e  b  e  r  •)  verteidigt. 

0hl off  fand  bei  einem  Gallenkrebs  Epithelien  sowohl  von 
zylindrischer  Fonn  als  auch  solche,  die  dem  Plattenepithel  der  Haut 
^l^nlich  sahen.  Auch  in  der  normalen  Schleimhaut  waren  schon 
^^^i*schiedene  Epithelarten  vorhanden.  Alle  diese  Forscher  glauben, 
dii^ß  es  sich  um  eine  Metaplasie  des  Zylinderepithels  in  Platten- 
^T>ithel  handle  als  Folge  einer  durch  Gallensteine  hervorgerufenen 
chx-onischen  Reizung. 

_  Eine  experimentelle  Ei)ithelmetaplasie  erzeugte 
^ätterer, ^® )  indem  er  kleine  Stückchen  aus  der  Mucosa  des 
K^a^ninchenmagens  exzidierte.  Nach  der  Heilung  konstatierte  Fütterer 
^^  fünf  Fällen  folgenden  Befund:  Es  war  eine AVucherung  der  Mucosa 
^^cli  unten  mit  einer  Vorstülpung,  aber  ohne  Durchbrechung  der 
"^rniiter  liegenden  Schichten  eingetreten.  Es  fanden  sich  Inseln  von 
g'es^chichtetem  Pflasterepithel  ähnlich  dem  der  Epidermis  im  Zu- 
?^^*inrienhang  mit  der  Mucosa  und  Uebergänge  zu  den  zylindrischen 
Miicosazellen  zeigend. 

Auch  Unna**)  erkennt  eine  Metaplasie  der  Epithelzellen  beim 
^^^tki-ebs  und  zwar  bei  dem  sog.  alveolären  Krebse  der  Haut  an. 

')  (^fr.  auch  Reiche:  Zentr.-Blatt  für  aH^rcmeine  Patholo|<ie,  1893. 

*]  Arch.  per  le  «cienze  med.,  1884.  vol.  VIII.  Nr.  11. 
*5^i.      ^^^'^r.    Kurt    Wolf:     Fortschritte    der    Medizin,    Bd.    13,    1895.    Nr.    1819. 
\v       i?  «^hardt:  Volkmaun's  Samml.  kiin.  Vorträjfe.  1889.     Bünjfiier:  Berliner  klin. 
-p  V^'ieiiscbr.,  1889.    Cfr.   auch:   Ein  Beitrag  zur  Frajfe   der  Epithel-Metaplasie   von 
'^•^-    l^eetz  (Virchow's  Archiv,  Bd.  164.  S.  381.  mit  vielen  Literaturanj^ahen). 

*J  Münchener  med.  Wochi^nschr..  1898.  33. 

*j  Virchow's  Archiv,  Bd.  162,  Heft  1. 

f )  Prager  med.  Wochenschr.,  1886,  2o. 

*)  Ueber  Epithelmetaplasie  und  Krebsbildunjj^.     I.-l).    (ireifswald  1891. 

•*)  Virchowli  Archiv,  Bd.  154.  Heft  3. 

^''>  L-D.    Wftrzburg  1891. 

^)  Joum.  of  Americ.  A»«oc..  Nr.  16.  1904. 
.,  *   *)  Hantkrankheiten.    Eriränzunfifsbaud    zu   Orths   Lehrbuch   der  spez.   patho!. 
^^^^'^tomie^  1894. 
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Nach  diesem  Autor   kann    die  Epidermis   funktionell  wohl  die  ^  .^  Lf^^^-^ 
iSelileimhant  ersetzen,  aber  das  Epithel  ändert  sich  nicht.    Die  Ver-        ^  i 
ändeiung  des  Epithels  ist,  nach  Eich  holz,   nur  eine  scheinbare,    ,     .    ^JT^ 
in   der  Regel  handelt   es   sich    um   eine   Ueberwucherung   des      ^*'      "^y 
Standepithels  durch  das  andrängende  Epithel.  j''.     -^ 

Die  Ernst'sche  Hornreaktion  hält  Eichholz  nicht  für  ganz 
einwandsfrei,  da  Eich  holz  diese  Keaktion  auch  bei  homähnlichen 
Sabstanzen  fand. 

Eine  Metaplasie  von  Zylinderepithel  ist,  nach  Eich  holz,  fast 
nnmöglich,  eine  Verhomung  desselben  ist  nie  beobachtet  worden, 
erst  muß  dasselbe  in  geschichtetes  Plattenepithel  umgewandelt 
werden,  ehe  es  epidermoisiert ! 

Nur    durch    Hinübei'\*'ucheni    des    Plattenepithels    kommt    eine 

Aenderung  des  Epithels  zustande.    Man  kann  diesen  Vorgang  sehr 

^rut    z.  B.  bei  der  Paukenhiihle  beobachten,  die  mit  Zylinderepithel 

ausßrekleidet  ist.    Ist   die  Schleimhaut   zerstört,   dann   wuchert   die 

Epidermis     vom     äußeren    Gehörgang     hinein    (Habermann,') 

ßezold*)  u.  a.).    Auch  der  Plattenepithelkrebs  des  Mastdarms  ist 

^iii    gutes   Beispiel   für   diese  Anschauung.     Auch   hier  handelt   es 

sioh,  nach  Böhm,*)   nur  um  eine  Ueberwucherung  der  Mastdann- 

^^"Weimhaut  mit  Plattenepithel  von  der  Epidermis  des  Afters;  denn 

öl>erall,  wo  Platten-  und  Zylinderepithel  aneinander  stießen,  waren 

^ie    Zellformen  streng  getrennt,  nirgends  war  auch  nur  eine  Spur 

^^srend  welcher  Uebergangsformen  zu  beobachten. 

Das    Vorkommen    von    verhorntem    Plattenepithelkrebs    in    der 
-*^^*"achea  führt  Eichholz  auch  auf  solch  einen  Vorgang  zurück. 

Ei  Chol  z  untersucht  nun  auch  daraufhin  genauer  die  bisher 
'^^^^  geteilten  Befunde  von  Epithelmetaplasie. 

Man  hatte  außer  den  schon  oben  erwähnten  Befunden  von  Meta- 
Pl^ssie  z.  B.  auch  bei  der  endometritisch  veränderten  Uterusschleim- 
'^«^tit  oft  Plattenepithel  gefunden  (Zeller),*)  und  dieses  Vorkommnis 
^*^    eine  Metaplasie  der  Zellen  aufgefaßt. 

-^  Aber,  nach  Eich  holz,  ist   diese  Deutung  nicht  richtig.    In  der      | 

^^*fer€l  war  bei  diesen  Prozessen  eine  Ausschabung  vorangegangen,  i 
^^^d  dadurch  sei  der  Boden  für  ein  Hineinwuchern  des  Plattenepithels  \ 
^^=*>^ohaffen  worden. 

Eichholz  benift  sich   auf  den  zuerst  von  Büngner*)  aufge- 

i^^^^Hten  Satz:  daß  denjenigen  Schleimliäuten,  welche  eine  derartige 

^  *^^t:aplasie   erfahren   haben,   die  Fähigkeit   zur  Epithelproliferation 

^*^^^     Verhornung   der  Oberfläche    in    noch   weit  höherem   Maße  inne 

^^^^^^^nt,  als  den  ursprünglich  Platteuepithel  tragenden  Schleimhäuten. 

,  Das  Plattenepithelcarcinom  des  Uterus  bildet  sich,   nach  Eich- 

*-^^  1  z,  nur  infolge  einer  Degeneration  des  vorher  in  den  Utenis  hin- 

^^ ^gewanderten   Vaginalepithels!     \\u\   Plattenepithel   in   der  Cervix 

^^     Aon  Flaischlen")  und  (lebhardt')  sicher  nachgewiesen  worden. 

Auch  die  Befunde  von  Zylinderepithel  bei  Erosionen  der  Portio, 


M  Archiv  für  Ohrenheilkunde.  Bd.  27. 

'/  Zeitschrift  fttr  Ohrenljeilkuude,  Bd.  20. 

*)  Virchow'g  Archiv,  Bd.  140. 

*)  Zeit8chr.  für  Geburtsliilfe  und  (Jyuiikcd..  Btl.  11. 

■'')  Ueber  verhornte  NasenpoJviM'n:  liaujrenhecks  Archiv.  Bd.  'M. 

*)  Zeitschr.  f.  Geburtenhilfe  und  (Jvuäknl..  Bd.  H2. 

')  ibidem  Bd.  24. 
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nifass^^n  wären,  mit  Sohleimmasseu  nnd  auskleideudeii  /vlinder* 
t-piihrliiOL  I>ie  Xeabildan^  firiiiir  vmu  den  Drüsen  der  i^rvix  aus, 
and  das  Plattenepilhel  überwuehfrte  die  Drüsen. 

Xach  Hever  ist^  eine  Metaplasie  von  I>rüsen-  in  Plattenepithel 

bLsli<?r"nicht  nkcftgewiesen  worden!    TO!IIii55I!^stS5H«TulSuon 

eUirnlniii  anden  die  Drüse  ihr  Anssehen.  je  höher  differenziert  eine 

Zell^lsjl,  de^lü  gmnggf  ist  nacli  Meyer,  ihre  Regrenerationsfahi^- 

fceit   nnd  ito&^Metaplasie. 

Mrtil  niSz^aDletnend  zur  F>aire  von   der  Metaplasie  verhielt 

^i«i*li  Ribbert.*»    Die  rmwandluncr  einer  Zellenart   in  eine  andere 

h^lz    dieser   Autor   bei   dem   ausgewachsenen   Or*ranisnuis   für   sehr 

frsa^lich.     Allerdings  gribt  er  die  Mosrlichkeit  zu,    daß    unter  nahe 

randten    Zellen    eine    solche    rmwandlunsr    vorkommen    könne*) 

Zylinder-   in  Plattenepitliel).     Unter  pathologischen  Verhalt- 

m^^^^n  kann  das  Epithel  wieder  auf  den  embryonalen  Standpunkt 

^xu-ackkehren  und  damit  die  Fähigkeit  gewinnen,  sich  zu  vermehren! 

Bibbert  verstand  unter  Metaplasie  die  Eigenschaft  voll  diffe- 

■        ^^  2u  gewinnen,  die  für  gewöhnlich   nur  in   anderen  Zellen  zur 


[>iiauny  gelangt  wären!     ^icnt  zu  trennen  von  der  Metaplasie 
nACft  KibB^rT.'^^dle  K ü c ITB fl d u'n gV  die '  darin niesfelit   daß 
^n  an  >Npezimat^  verlieren,  ohne  neue  QuäBtaTen  zu  gewiuneiu 
3^'^"»<ü^irch   sie   nun   einfacheren  Bau   erlangen   und  auf  eliie  ffüliere 
IcklungssnUF^nHickkehren. 
n  aem  1'  a  B 1  e  rVchen  Fall  von  Lungencarcinom   ist   es,  nach 


^  \  !:>  bert,  noch  nicht  nachgewiesen,  daß  das  Tarciiiom  vom  Alvetdar- 
♦^I^ixrliel  seinen  Ausgang  nahm. 

Auch  Wilms')  ist  nur  ein  bedingter  Anhänger  der  Lehre 
y5-*^^  Hei'  JWUSfllUyW.  In  Mischgeschwülsten  bestreitet  Wilms  das 
^  ^•^»^Bsommen  einer  Metaplasie  der  (Gewebe.  Die  in  den  Mischge- 
^^* *^ '^^ülsten  vorhandenen  (Gewebe  und  Oiyanlagen  entstehen  dun*h  eine 
^^^^^••'^renzierung  aus  einem  embryonalen  Gewebe,  dessen  Entwicklung 
^i"^  dem  fertigen  (rewebe  der  Organe  nichts  zu  tun  hat.  Nach 
^  .i  1  ms  entstehen  bekanntlich  die  Mischgeschwülste  duivh  das  gleich- 
^*^*'^i^e  Nebeneinandei^stehen  eines  Ektodemi-  und  Meseuchymkeimes! 

Aber  es  gibt  nach  AVilms: 

1.  eine  Reihe  von  Geweben,  die  unter  gewissen,  uns  zum 
größten  Teil  unbekannten  Bedingungen  ineinander  über- 
gehen können. 

2.  können  nur  bestimmte  (Gewebe  in  gewisse  andere  übergehen* 
wahrend  zwischen  anderen  überhaupt  keine  derartigen  ver- 
wandtschaftlichen Bezieliungen  bestehen,  daß  sie  sich  in- 
einander umwandeln.  Sicher  beobachtet  ist,  nach  Wilms, 
daß  Zylinderepithelien  in  Plattenepithelien  übergehen  können. 
Das  Zylinderepithel  stammt  entwicklungsgescliichtlich  vom 
Ektoderm. 

^         Wenn  man  bei  Transplatationen  die  Epidermis  so  weit  entfernt, 

^?L^    nur  noch  die  Ausführungsgänge  dei-  Drüsen   vorhanden   sind,   so 

^^^Ulen  die  Epithelien  der  Ausfühnnigsgänge  IMattciiepitht»!  und  Epi- 


')  Cfr.  1.  c.  S.  299. 

*)  Cfr.  auch  Allg.  Patholi^jrit',  S.  805. 

*j  MiachgeachwÜlste,  .*!f.  2i'A. 
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(z.  B.  bei  Ozaena,  chronischen  Katarrhen  der  Bronchien,  Gallen- 
blase etc.).    Man  sagt  dann,  die  Schleimhaut  wird  epidermoidal ! 

So  kann  z.  B.  auch  Bindegewebe  sich  in  Fettgewebe  umwandeln, 
oder  die  Zwischensubstanz  kann  verkalken,  und  es  entsteht  eine  Ai1 
von  Knochen! 

Aber  alle  diese  Prozesse  sind,  nach  Hansemann^  nur  Varia- 
tioneli  der  (iewebe  und  nicht  Bilduntr  e^j]]^«  r^pwphp?^  ^^s  ^inem  solchen 


igl  I  v>M?iTlicg¥gji^*a 


Auch  Ct.  Klein*)  hat  sich  bei  seinen  Untersuchungen  über  die 
Wandlungsfähigkeit  des  Uterusepithels  im  Sinne  Hansemann'^ 
ausgesprochen.  Hingegen  bestreitet  Hansemann  ganz  entschieden, 
daß  eine  Metaplasie  der  Zellen  im  älteren  Sinne  vorkomme,  d.  h.,  daiS 
eine  ausgewachsene,  wohl  differenzierte  Zelle  sich  in  eine  andere 
wohl  differenzierte  umwandeln  könne.  Wie  wir  gesehen  haben,  er- 
kennt Hanse  mann  nur  bei  den  Zellen  der  malignen  Tumoren  eine 
Metaplasie  an,  die  aber  in  ganz  anderem  Sinne  zu  deuten  wäre,  und 
die  er  als  Anapia  sie  bezeichnete. 

In  jüngster  Zeit  widmete  der  Frage  von  der  Metaplasie  der 
Zellen  seine  ganz  besondere  Aufmerksamkeit  Lubarsch.^)  Vir- 
chow's  Cellularpathologie,  meinte  Lubarsch,  hat  allen  Stüimen 
(Entzündungslehre  —  Bakteriologie)  stand  gehalten,  und  seine  Lehre 
von  der  Metaplasie  hält  Lubarsch  für  eine  der  wichtigsten  aus 
dem  ganzen  Gebiete  der  Pathologie. 

Virchow  hatte  bekanntlich  unter  Metaplasie  die  Persistenz 
der  Zellen  bei  Veränderung  des  Gewebscharakters  verstanden. 

Ribbert  glaubte,  daß  von  der  Metaplasie  die  Rücklildung  der 
Zellen  nicht  zu  trennen  wäre  (cfr.  S.  495).  Lubarsch  aber  rechnet 
diese  Rückbildung  zu  den  atrophischen  Prozessen,  und,  was  Hanse- 
mann als  histologische  Akkommodation,  oder  Zell-  oder  Gewebs- 
variation  bezeichnet,  d.  h.  eine  Anpassung  der  Zellen  an  veränderte 
Raumverhältnisse,  bei  denen  das  besondere  Zell«:efüge  lange  erhalten 
bleiben  kann,  nennt  JiU barsch 

Pseudoinetaplasie. 

Von  dieser  Pseudoinetaplasie  muß  man  nun.  nach  Lubarsch, 
die  Katai)lasie  Beneke's  trennen  (nicht  Anajdasie  Hansema  nn'si, 
die  einen  Vorgan<r  ausdrückt,  der  zum  Untt^rgang  und  nicht  zum 
Neubau  von  Zellen  und  (leweben  führt. 

J^u barsch  nennt  die  ^Metaplasie  mit  allen  ihren  Vorgängen 

Alloplasie! 

Lubarsch  teilt  die  Alloplasie  in  lol<rende  Gruppen  ein: 
1.  Formverändeniniren  der  Zelle  (Pseudoinetaplasie). 

Hierher  gehört  Kibbert's  Kückbildun^r,  Hansemanns  histo- 
logische Akkoniinodation  und  Variation.  Auch  die  Angaben  über 
die    Heteiligung   der  ^hiskel-,   Kiiori)el-    und    Lvinphdrüsenzellen    an 

^  MünclieinT  med.  Wochfiischr..  18i)7.  Nr.  2H. 

-;  i)ie  Metaplasirtrair»:*  und  ilirv'  liediutiin^  tiir  die  (iesehwulstlehre  (Arl»eiteii 
aus  der  patludttiriscli-aiiatoiuiseheii  A}»teiluiiir  ilv^i  hvi^fieuischeii  Instituts  zu  l'oseu'. 
Festsrlirift  zu  Virclmw  s  80.  (iel)urtsta<,^e.  Wiesbaden  liK)l.  8.  205  und  S.  2H1.  Tfr. 
aueh  :   Heitril^^e  zur  Metaplasirtra^e  Vtm  Curt   l^ollack.     ibideui  S.  154 — 180. 
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dem    -Aufbau  des  Carcinoms  gehören  zu  dieser  Gruppe,  da  nur  auf  die 
Form,  aber  nicht  auf  die  Struktur  geachtet  wurde. 

2.  Metaplasie  oder  Umdifferenzierung.  d.  li.  Umwandlung,  oder 
p]rsatz  von  spezifischen  Zell-  oder  Gewebsstrukturen  durch 
andersartige  ebenfalls  bestimmt  differenzierte  von  gleich- 
artigen Geweben  gebildete  Strukturen. 

-Nicht  alte,  sondern  erst  in  der  Ausbildung  begriffene  sich  neu 
biJdoiide  —  also  noch  nicht  voll  differenzierte  Zellen  nehmen  die 
neue     ^ellstruktur  an. 

3.  Die  Entdifferenzierung .  d.  h.  Umwandlung  scharf  difte- 
renzieiter  Zellen  in  undifferenzierte. 

JEiei  diesem  Prozesse  sind  nun  verschiedene  A^orgänge  zu  unter- 
scheiden: 

a)  Vorübergehende  physiologische  Entdifferenzierung  im  Ver- 
laufe der  indirekten  Zellteilung,  wobei  die  typische  Struktur 
vorübergehend  aufgelöst  wird. 

b)  Die  pathologische  Entdifferenzierung,  die  stets  zum  Unter- 
gang der  Zellen  durch  Degeneration  oder  Atrophie  führt. 
Hierzu  rechnet  Lu barsch  die  Kataplasie  Beneke's  resp. 
Anaplasie  Hansemann's. 

l^'^olgende  Fragen  stellt  nun  Lubarsch  auf: 

1.  Inwieweit  ist  überhaupt  eine  Metaplasie  bisher  nach- 
gewiesen ? 

2.  Innerhalb  welcher  Grenzen,  und  unter  welchen  Bedingungen 
kann  Metaplasie  eintreten? 

Lubarsch  unterscheidet  noch  eine  regressive  Metaplasie,  wobei 
2-  ■"-  das  Fettgewebe  des  Knochenmarks  in  ein  gallertiges  Gewebe 
umgewandelt  wird,  wie  es  bei  der  Kachexie  der  Fall  ist.  Das  Fett 
y^**d  aufgezehrt  und  die  Zellen  kehren  wieder  in  den  Zustand  zurück, 
?  1^^^*^  ^^^  ^^^^  befanden,  bevor  das  Fett  sich  in  ihnen  niederschlug^ 
"•  '^-   in  schleimiges  Bindegewebe. 

Am  wichtigsten  ist  nun  die  Epithelmetaplasie.  Die  Um- 
^^ndlimg  von  Zylinder-  in  geschichtetes,  verhornendes  Plattenepi- 
^jV^J  liat  Lubarsch  bei  Carcinomen  12 mal  beobachtet,  sonst  aller- 
jliiU^s  nur  einmal  bei  einem  Falle  von  Cholecystitis  infolge  von 
Gallensteinen! 

tTm  versprengte  Keime  kann  es  sich,  nach  Lubarsch,  hierbei 
7^  \  handeln,  da  entwicklungsgeschichtlich  kein  1  Mattenepithel  in 
^^^'   Xiihe  wäre. 

t>ie    Uraw^andlung   von   geschichtetem    oder   einfachem   Platten- 
♦".Pithel  in  hohes  Zylinderepithel  ist.   nach  Lubarsch,  bei  entzünd- 
^^*"^n   Prozessen  der  serösen  Häute  häufig  beobachtet  worden! 
.       I-«  üb ar seh  verteidigt  auch  das  \'uikommen  von  Metaplasien 
^^^  Kindegewebes! 

.        t>ie  Umwandlung  von  Bindegewebe  in  Fett-  und  Schleimgewebe 
^^^'  Uach  Lubarsch,  sicher  bewiesen. 

Aber  die  Umwandlung  einer  Epithel-   in  eine  Hindegewebszelle 

^^^*    bisher  fast   von   allen  Autoren  l)esti'itten  worden,   und  doch  ist 

^|„   ^ach    Lubarsch,    zweifellos,    daü    die    Epithelien    der    serösen 

naiite  und  der  Blutgefäße  echtes  fibrilläres  Bindegew(0)e  i)roduzieren 

^^^^n,  aber  gerade  deshalb  wurden  diese  Eiiitiieiieu  nicht  als  echte 

^^^^^"kannt. 

Die  Umwandlung   von    Endothelien    in    Knorpelzellen,    wie    sie 

82* 
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jETi'oßer  Zahl  in  den  epithelialen  Gebilden  vorhanden  waren  und 
nur  sehr  wenig  im  Bindegewebe.  Wenn  der  Krebs  sich  aus  den 
Bindegewebszellen  entwickeln  wüi'de,  dann  müßten  diese  eine  viel 
reiclilichere  Zahl  von  Mitosen  aufweisen. 

Häuser  bestreitet  entschieden,  daß  eine  Bindegewebszelle  in 
eine  Epithelzelle  sich  umwandeln  kann,  sobald  erst  einmal  eine  Ge- 
^-ebsdiflferenzierung  eingetreten  ist.  Auch  den  Uebergang  von  Endo- 
thel! en  in  Krebszellen  konnte  Haus  er  nicht  beobachten. 

Jedenfalls  darf  man  heute  wohl  als  eine  feststehende  Tatsache 
annelimen,  daß  aus  BindegewebszeUen  sich  niemals  Epitlielzellen 
bilden  können,  und  daß  die  Beobachtungen  der  Foi-scher,  die  trotz- 
dem eine  solche  Metaplasie  behaupten,  auf  falscher  Deutung  der 
beobachteten  Bilder  beruhen. 

Die  zweite  Frage,  die  sich  an  die  Lehre  von  der  Metaplasie 
knüpfte,  war  die,  innerhalb  welcher  Grenzen  eine  solche  zu 
beobachten  ist. 

Daß  Metaplasien  vorkommen,  ist  durch  einwandsfreie  Beobacli- 
tanj^en  ja  sichergestellt.  Aber  die  meisten  Forscher,  die  solch  eine 
Met^örplasie  anerkannten,  glaubten  diese  auf  eng  begrenzte  Zell- 
arten  beschränken  zu  müssen. 

M  a  r  c  h  a  n  d  *)  z.  B.  behauptete,  daß  die  metaplastisclien  Vorgänge 
sieb    innerhalb  der  drei  Keimblätter  halten. 

Doch  bestreitet  L u b a r s c h  die  Richtigkeit  dieser  Ansicht:  denn 
^s  Aväre  ja  auch  beobachtet  worden,  daß  das  entodermale  (4allen- 
blasenepithel  sich  in  ektodermale  Epidermis  umwandeln  könne! 

^ach  Lubarsch  lassen  sich  die  Grenzen,  innerhalb  welcher 
Daetaplastische  Vorgänge  vorkommen  können,  überhaupt  nicht  a  priori 
feststellen.  Auch  postembryonal  können  z.  K.  von  den  Gallen- 
ß'ang^epithelien  Leberzellen,  von  Ependymzellen  Gliazellen  gebildet 
werden. 

^Wo  Uebergänge  von  einer  Gewebsgruppe  zu  einer  fremden  statt- 
finden/ sagt  Lubarsch,  „z.B.  von  Bindegewebe  zu  Epithel,  scheinen 
öicbt  ganz  spezielle  Strukturen  und  Leistungen  der  neuen  Gewebsart 
^^i^eicht  zu  werden,  sondeni  nur  die  allgemeinen  Charaktere  zur  Aus- 
"ilciung  zu  gelangen.** 

Sehr  wichtig  ist  auch  die  Metaplasiefrage,  wie  Avir  oben  schon 
^^^e^lien  haben,  für  die  Cohnheim'sche  Theorie. 

Daß  Dermoide,  Adenomyome,  hypernephroide  Tumoren  aus  embi-yo- 
^*^J^ii  Störungen  hervorgehen  können,  gibt  Lubarsch  zu,  aber 
^^^^ifelhaft  ist  diese  Hypothese  schon  für  die  von  Cohnheim  selbst 
^P^^fuhrten  knoipelhaltigen  Tumoren  der  Speicheldrüse  und  für 
??^J^  andere  Tumoren  (Enchondrome  der  Knochen,  myxomatöse  Xeu- 
,A*^Vingen  etc.!).  Hier  spielen,  nach  Lubarsch.  sch(»n  metaplastisrhe. 
*  ^»^IG^änge  eine  Bolle! 

Man  muß  hierbei  stets  erst  diesen  Prozeß  ausschließen,  ehe  man 


^*^      einer  Gewebsverlagerung  reden  kann! 

Die  Lehre  von  der  Metaplasie  der  Zellen  hatte  auch  wieder  den 
it  nach    dem    besten   Einteilungsprinzip    der  (leschwülste 
orgerufen. 
Wir  haben   im  Laufe   der  AMiandlunir   bei   den   einzelnen  Zeit- 


he^i--^^ 
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Perioden  auch  das  jedesmalige  gerade  herrschende  Einteilungsprinzip 
der  Geschwülste  erörtert. 

Wir  verweisen  u.  a.  auch  auf  die  ^\'  a  1  d  e  y  e  r'sche  ( S.  267 )  und 
Bard'sche  Einteilung  der  Geschwülste  (cfr.  S.  427). 

Im  allgemeinen  folgte  man  hierbei  embryologischen  und  histo- 
genetischen  Prinzipien. 

Bei  den  deutschen  Autoren  hatte  in  neuerer  Zeit  die  Ein- 
teilung der  Geschwülste  nach  den  Grundsätzen  von  E.  K 1  e  b  s  * )  und 
Max  Borst ^)  vielen  Anklang  gefunden. 

Borst  ist  ein  Anhänger  der  Cohn he invschen  Theorie,^)  Borst 
definierte  die  echte  Geschwulst  als  ein  ohne  nachweisbare  Ursache 
entstehendes  örtlich  exzedierendes,  eigenmächtiges  und  selbständiges 
zweck-  und  zielloses  Wachstum  von  Zellen  und  Geweben.  Er  teilt« 
die  Geschwülste  nach  entwicklungsgeschichtlichen  Vor- 
gängen in  folgende  Gruppen  ein: 

1.  Bindesubstanzgeschwülste  mit  vollkommener  Gewebsreife,  , 
sog.  gutartige  Bindesubstanzgeschwülste. 

2.  Endothelialgeschwülste. 

3.  Bindesubstanzgeschwülste  mit  unvollkommener  Gewebsreife 
(Sarkome). 

4.  Epitheliale  Geschwülste: 

a)  ausgereifte  Formen  (Papillom,  Adenom,  Cystadenom), 

b)  ungereifte  Form  (Carcinome). 

5.  Mischgeschwülste. 

Diese  Einteilung  entspricht  in  bezug  auf  die  ausgereiften  und 
ungereiften  Formen  dem  Bardischen  Prinzip. 

Die  englischen  Autoren  bevorzugten  mehr  das  histo- 
logische Einteilungsprinzip  der  Geschwülste. 

So  teilte  z.  B.  in  neuerer  Zeit  der  hervorragende,  englische 
Krebsforscher  Herber  t  S  n  o  w  ^)  die  Geschwülste  in  folgende 
<Trui)])en  ein: 

1.  Epithelioma  (v(m  Haut-  und  Sclileimhäuten). 

2.  Carcinoma  (von  Ejathelzellen  der  acinösen  Drüsen). 
i].  Sai'coma  (von  Bindegewebszellen). 

4.  Lymphocarcinum  (vun  Lymi>li.irefäÜeu). 

5.  Cylindroma  *^)  (Variante  von  Epitheliom  ausgehend  von  tubu- 
lösen  Driiseu). 

6.  Kodent  Ticer  (^lodiiikatioii  des  Kpitlielioni.  von  Haarfollikeln 
austreliend). 

7.  Kndothelioni  (seltene  Form  des  Cancers  von  Endothelzellen 
ausjLreliend). 

8.  Mvosaikoni  (von  Mnskelkernen). 

M  All^r.  PathuloLrif.     ü'l.  II.     Jena  imK 

')  Die  Lelnv  vcii  den  (.eschwülsreii.  2  IM.'..  HH2  S..  8^  mit  03  Tafolii  und 
296  tarl)iij:eii  Abbildiinyfeii.  Wiesbaden  1902.  (fr.  aneli  Würzburijfer  Abb..  N.  F.. 
Nr.  81. 

^)  Clr.  aueli  S.  888. 

•'i  A  treati.^e  l'ractical  and  TbeitreTic  <»u  Cancers  and  tbe  (.'aueer-Pn.Mess. 
London  1893.  384  S.  mit  15  Tafeln.  'Eine  besi^nders  auf  (Trumi  der  kliniseben  Er- 
fahrun<^eu  des  Verfassers  wertvolle  Zusamnienfassnnyf  der  Krebspatboloi^fie.  In  diesem 
Werke  wird  amli  auf  ö  weitere  Abhandluniren  de>  Verfassers  zur  Krebspathob>^ie 
bin  gewiesen  Ii 

•'•i  Cfr.  S.  271  ft.  l>as  Cvliudrnma  batte  für  die  Lk'utscben  Autureu  uur  nooh 
ein  bistorisebes  Interesse. 
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9.  Blastoma  (Cancer  of  vestigial  residua  —  aus  fötalen  Teilen 
—  entspricht  dem  Teratom  der  deutschen  Autoren!). 
Dann  unterschied  Snow  folgende  Krebsarten :  Colloid-  und  mela- 
noti scher  Cancer,  und  das  Chloroma  \)  (giiiner  Cancer,  besonders  am 
Knoohen  des  Schädels  und  Gesichts).    (Cfr.  auch  S.  195.) 

.T.  Marshall*)  teilte  die  bösartigen  Geschwülste  ein:  in  Theli- 
oni  e  *)  und  Sarkome  und  unterschied  bei  der  ersten  Gruppe  die 
Epi-,  Meso-  und  Hypotheliome. 

Die  mannigfaltigste  Kinteilung  der  Geschwülste  finden  wir  aber 
bei     den  französischen  Autoren: 

Die  älteren  Autoren  wie  Leber t,  Laennec,  Robin  teilten 
die  CzJesch Wülste,  wie  wir  an  betreuender  Stelle  näher  dargetan  haben, 
eio     in  homologe  und  heterologe. 

In  neuerer  Zeit  griff  Lanceraux*)  wieder  auf  die  alte  Lob- 
st e  i  n  sehe  Einteilung  zurück  (cfr.  S.  100),  indem  er  die  Tumoren  in 
homöoplastische  und  heteroplastische  schied. 

7a\  den  ersteren  rechnete  er  die  Ichthyosis,  die  Keratosen,  die 
Adenome  und  die  „X6oplasies  glandulaires**,  zu  den  letzteren  die 
Xenfcildungen,  die  aus  den  Epithelgeweben  ihren  Ursprung  nehmen. 
IC  «.lassez*^)  unterschied  „Tumeurs  typiques.  metatypiques  und 
at3ri>iques". 

<Juenu*)  teilte  die  Epithel tumoren  ein  in  Adenome,  Epitheliome 
ürLd  Carcinome.  Vom  entwicklungsgeschichtlichen  Standpunkt  aus 
Ki'i.^ppierte  Delbet')  die  Tumoren  folgendennaßen : 

1.  Tumeurs  ayant  pour  paradigme  des  tissus  adultes. 
Hierzu  gehören  die  Angiome,  Osteome,  Papilhmie,  Adenome,  ferner 

di^  —  ^eoplasmes  histoid^"  (Neurome.  Myome,  Fibrome, Lipome, M>'xome, 
EiiLclotheliome,  Chondrome,  Lymphadenome !). 

2.  Tumeurs  ayant  pour  paradigme  des  tissus  embryonnaires. 
Hierher   gehören   die  Sarkome  (vom   Mesoderm!)   und  die  Epi- 

tltelicme  und  Carcinome  (vom  Epithel!). 

3.  Tumeurs  heterotopiques. 

Zu  diesen  rechnet  Delbert  z.  B.  die  Dermoidrysten. 
^Tabre-Domergue**)  schloß  sich   der  Einteilung  von  Rind- 
"  ^  i  seh  und  Bard   an  und  unterschied  bei  den  Epithelialtumoren 
*^l<^lie.  die  vom  Hautepithel  und  solche,  die  vom  Drüsenepi- 
^'*  ^  l  ihren  Ursprung  nehmen. 

folgende  Tabelle  der  Epithelialtumoren  veranschaulicht  die  Ein- 
^^l^a^ng  nach  Fabre-Domergue  (S.  504). 

<Tegenüber  diesen  komplizierten  und  mannigfachen  Einteilungs- 
P^^^^pien   betonten  Hansemann^i   und   Lu barsch,***)    daß    das 

')  Zuerst  von  Balfonr  1834  beschrieben  lefr.  Huber:  Archiv  der  lieilknnde, 
^«  besonders  bemerkenswert  wejjen  der  vielen  Metastasen  I  Cfr.  auch  die  Mont>- 
*    ie  Ton  Hevden:  Das  ('hlon»m.     Wiesbaden  IHCU. 

^)  The  Morton  Lecture.     Lancet  21.  11.  1889  und  22.8.  18S)1. 

>)  i^  iV,At:  (Drüse). 

*)  Trait^  d'Anatomie  path^d..  1877.  T.  F. 

•)  Arch.  de  phvsiol..  1888,  p.  128  ff..  47«  ft. 

*)  Trait^  de  Chirurgie.  Art.  Tunicures.  1898. 

'*)  Artikel  Neoplasnies   in   Traite    de  Chirurtrie   de   le  Dentu  et  I>elb»'t.     Taris 

S.  393. 
•)  1.  c.  S.  376. 

»)  AUg.  med.  Ontralzeitunj?.  18%.  21. 
w^,^        ■•)  Die    Metaplasiefraiye.      Festschrift    zu    Vinhdw's    80.    (ieburtstajje.      Wie>- 
^^«Ä  1901. 
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deutschen  Forscher  das  Adenom  nur  eine  Variation  des  Krebses; 
denn  die  deutschen  Autoren  hatten  z.  B.  auch  ein  Carcinoma 
adenomatosum  simpIex')  aufeestellt. 

Von  den  neueren  französischen  Forschem  z.B.  von  Fahr e- 
Domergue^)  wurde  das  Adenom  folgrendermaßen  definiert: 

^Des  Tumeurs  glandulaires  evoluant  sous  la  forme  du  tissu 
glandulaire  normal  sans  hyperplasie  ni  heterotopie  de  son  epithelium 
de  revetement.** 

Fabre-Domergue  bezeichnete  das  Adenom  als  ein  „Epi- 
theliome glandulaire",  bei  dem  charakteristisch  die  Regelmäßigkeit 
der  Zellrichtung  nach  der  Drüsenöffnung  zu  wäre,  ferner  die  geringe 
Zahl  der  Zellagen  der  epithelialen  Auskleidung,  die  genaue  Ab- 
grenzimg  der  Epithelbekleidung  nach  außen  „par  la  membrane  basale** 
lind  nach  innen  durch  eine  gleichmäßige  Schicht  von  Zellen  bis  zum 
Ausführungsgange. 

Der  Unterschied  zwischen   einem  Drtisenepitheliom   und   einem 

Adenom  (an  ganz  feinen  Schnitten  untersucht)  ist  der,  daß  die  Kanäle 

^^^  Adenoms  sehr  eng  und  um  sich  selbst  gedreht  sind.    Der  Aus- 

^*  hrungsgang  beim  Adenom  ist  frei  von  jedem  Detritus, 

l^^im  Epitheliom    nicht.     Fahre    bezeichnet    als   Drüseneutheliome 

"foiites  les  tumeurs,  dans  lesquelles  la  proliferation  epitheliale  con- 

coixxt  avec  la  proliferation  conjonctif  ä  former  la  masse  neoplasique.**  *) 

Uebergänge  von  Adenom  zum  Drüsenepitheliom   kommen,   nach 

^^  hre,  ziemlich  häufig  vor.    Die  klinischen  Unterschiede  zwischen 

A^^l^nom  und  Carcinom  werden  wir  an  einer  anderen  Stelle  erörtern. 

Im  Gegensatze  zu  Waldej^er  und  seiner  Schule,  welche  unter 

i^x-   Bezeichnung   „Adenom"    einen  t}'pischen   und  einen   atypischen 

l^i^lisentumor  verstanden,  bezeichneten  die  französischen  Forscher, 

z.      IB.    Cornil    und    Ranvier. ^i    Quenu,*)    Pilliet,®)    Fahre 

I|  o  m  e r  gu  e  ")  u.  a.  das  Adenom  als  ein  D  r  ü  s  e  n  e  u  t  h  e  1  i  o m ,  welches 

^i^    Struktur  der  Drüsen,  von  denen  es  abstammt,  wieder  erzeugt 

In  neuester  Zeit  nun  vertrat  unter  den  deutschen  Forschern 
Ol*  tii*)  die  Ansicht,  daß  zwischen  Adenom  und  Epitheliom  kein 
^'^t:erschied  wäre.  Nach  Ort h  ist,  wie  wir  bereits  an  einer  anderen 
Stelle  erwähnt  haben  (cfr.  S.  271),  das  Adenom  nur  eine  Form  des 
E|*ithelioms,  und  zwar  diejenige,  bei  welcher  sich  Drüsen  bilden. 

Die  Deutschen  blieben  also  auf  dem  Standpunkte  stehen,  daß 
4^s  Adenom  anatomisch  eine  Form  des  Krebses  sei. 

Klinisch  läßt  sich  diese  Behauptung  allerdings,  wie  wir  noch 
späterhin  sehen  werden,  nicht  aufrecht  erlialten. 

Die  Frage,  ob   das  (-arcinom   sich   ausschließlich  aus  den 

^^Pithelialzellen  entwickle,  oder  ob  auch  andere  Gewebe  an  der 

^ebsentwicklung  sich   beteiligen,   kam   nicht  zur  Ruhe.    Die  Lehre 

^on  der  Metaplasie  der  Zellen  reichte  zur  Aufklärung  dieses  Problems 

^ii^^lit  aus.    Denn  neben  den  Epithelialzellen  fand  man  ja  auch  noch 

')  Z.  B.  H  a  n  s  e  r.     (fr.  auch  H  ii  n  s  e  m  nun:  Virchow's  Archiv,  Bd.  161,  S.  4ß0« 
*)  1.  c.  S.  376  (p.  2.S8I.  ♦)  1.  c.  .<.  ;^7()  ip.  242).  *i  1.  c.  S.  504. 

^)  nnd  Lande! :    Etüde    dun    canccr   du   recium   etc.     Ann.    de    microj^frapli.. 
aTnl  1897. 

*)  Notes  8ur  l'evolution  de  Tadennme  du  foie  i  Bullet,  soc.  auat.  de  l'aris,  1892,  p.  28). 

'')  1.  c.  S.  876. 

')  Deutsche  med.  Wochenschr..  19CU,  J?.  1263. 
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sehr  viel  runde  Zellen,  oft  in  einer  selchen  Masse,  daB  sie 
epithelialen  Zellen  fiast  vollständig  verdeckten. 

Diese  sog.  kleinzellige  Infiltration  war  schon  den  Mhc 
Beobachtern  aufgefallen,  und  Waldeyer  (cfr.  S.  237)  hatte  sie 
„periadnöse  Wuchernnff'*  bezeichnet  andere  Forscher  (Classen 
8.  251)  hatten  diese  kleinen  Rundzellen  als  farblose  Blutkörperc 
angesehen,  aus  denen  sich  dann  die  Krebszellen  entwickeln,  wähl 
die  Anhänger  der  Epitheltheorie  diese  kleinzellige  Infiltration 
Symptom  einer  Bindegewebsreaktion  auffiiSten.  So  glaubte  z. 
auch  Volkmann, ^)  daß  die  kleinzellige  Infiltration  eine  Reak 
des  Bindegewebes  darstelle,  als  Folge  des  Eindringens  von  Kr( 
zapfen  in  dasselbe  nach  Durchbrechung  der  Basalmembran.  D 
Zellschichten  hielt  Virchow  Mher  f&r  gewucherte  Bindegewi 
körperchen  —  f&r  junge  Krebszellen,^)  welche  durch  Apposition 
bereits  bestehenden  Herd  vergrößerten.  Es  findet  eine  starke  ^ 
kularisation  des  Bindegewebes  statt  welches  dadurch  weicher  y 
und  dem  Tumor  ein  leichteres  Vordringen  gestattet. 

Wir  haben   auch  schon  darauf  hingewiesen  (cfr.  S.  293), 
Morgan')  diese  Zellen  für  embryonaler  Natur  hielt  die  durch  ei 
Reiz  erst  zur  Wucherung  angeregt  werden,  und  die  er  deshalb 
Schlummerzellen  bezeichnete. 

Diese  Umwandlungsfähigkeit  der  Zellen  wurde  nun  von  6raw 
und  seinen  Sch&lem  genauer  studiert,  welche  eine  neue  Lehre  unter 
Bezeichnung  „Schlummerzellentheorie^  in  die  Wissenschaft  einfQhri 
eine  Lehre,  welche  viel  Anhänger,  aber  auch  viel  Gegner  fand. 

In  mehreren  Arbeiten^)  versuchte  Grawitz  seine  neue  Le 
näher  zu  begründen,  über  die  er  schon  vorher  durch  seinen  Seht 
Viering*)  einige  Andeutungen  hatte  veröffentlichen  lassen.  Graw 
suchte  den  Nachweis  zu  führen,  daß  es  außer  der  Teilung  fixer  Bio 
gewebszellen  und  der  Auswanderung  farbloser  Blutköri)erchen  n 
eine  Möglichkeit  für  die  Entstehunof  der  Bindegewebszellen  g 
welche  bisher  übersehen  worden  ist.  nämlich  die  Bildung  d 
Zellen  aus  der  Intercelliilarsubstanz.  Die  Umwandli 
der  Zellen  in  die  Grinidsiibstanz  nannte  Grawitz  das  E: 
schlummern,  die  Rückbildiinjj:  der  letzteren  das  Erwach 
Diese  Umwandlung  der  Zellenelemente  der  Bindegewebsgruppe 
die  Grundsubstanz  geht  derartig  vor  sich,  daß  das  Protoplasma  i 
der  Kern  in  die  Form  der  homogenen  Gnindmasse  übergehen.  Di 
enthält  also  als  beständiges  Element  die  Moleküle  des  Kerns,  wel 
zeitweise  eine  andere  Lagerung  annehmen,  am  Stottwechsel  t 
nehmen  und  unter  geeigneten  Umständen  wieder  in  die  Foim 
Zelle  zurückkehren.®)  indem  zunächst  ein  untarbbares,  dann  färbba 
Kernteilchen  auftaucht,  welches  Avächst.  einen  Protoplasmamai 
erhält  und  zu  einer  echten,  durch  Karvokinese  vermehrbaren  Z( 
wird,  wählend  die  (Trundmasse  verschwindet. 


M  Ue!>er  den  primären  Krebs  der  Kxtremitäteu  i  Volkmann's  Samml..  Xr.  H.H4. 

*)  Cfr.  auch  die  Ansicht  von  Onnsenbauer.  S.  249. 

')  The  urijrin  of  Cancer.     London  1871. 

*i  Zuerst  veröffentlicht  in  Virchow  s  Archiv.  Bd.  127.   1892  und  Berliner  l 
Wochenschr..    1892.    Nr.   10.     Zusammeufassende    Oarstellung   in    seinem    Atlas 
pathol.  (rewebe.    Berlin  1898. 

^)  Ueber  Kef^^eneration  der  Sehnenzellon:  Virch(»\v's  Archiv.  Bd.  125,  1891. 

«)  Cfr.  auch  Krösin^  (Virc4iow'.s  Archiv.  Bd.  128.  1892). 
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F'iir  die  Stromabildunp:  beim  ( 'arcinom  wäre  dieser  Vorgang,  nacli 
G r  a  w  i  t  z,  sehr  wichtig.  Die  Kemveiinehrunp:  kann,  nach  (t  r  a  w  i  t z  , 
darcli  Amitose,  durch  Einwanderung  und  durch  Erwachen  erfolgen, 
letzteres  jedoch  käme  am  häufigsten  vor.  Die  en^'achte  Zelle  ent- 
wickelt sich  aus  einem  tief  förbbaren  Pünktchen,  oder  bazillenartigen 
Stäbchen  mit  und  ohne  Chromatinkömchen.  Der  gewachsene  Kern 
sieht  einem  Leukocyten  täuschend  ähnlich. 

Die  Kerne  erreichen  entweder  das  Höhestadium  der  Mitose,  oder 
gehen  schon  vorher  in  den  Schlummerzustand  über. 

Die  Eückbildung  in  die  Grundsubstanz  geht  nun  so  vor  sich, 
daß  der  Kern  blaß  wird  und  allmählich  seine  Chromatinsubstanz 
verliert. 

Eine  besondere  Form  des  Einschlummems  ist,  nach  Grawitz, 
die  zu  Saftkanälchen. 

Diese  Lehre  von  Weigert,^)  als  ^.Intercellularpathologie"  be- 
zeichnet, schien  geeignet,  die  ganze  Virchow'sche  Doktrin  von  der 
( 'ellularpathologie  umzustoßen,  und  Stricker^)  selbst,  dem  Weigert 
die  Priorität  dieser  Lehre  zuschreibt,  spricht  es  unumwunden  aus, 
daß  er  die  Richtigkeit  des  Satzes:  „Omnis  cellula  e  cellula**  nicht 
mehr  anerkennen  kann.  Nach  Stricker  können  die  Zellen  aus 
jedem  Anteil  der  lebenden  Materie  entstehen,  sowohl  aus  Zellen,  als 
auch  aus  der  Zwischensubstanz. 

Mit  dieser  Strick  ersehen  Lehre  wäre  man  also  wieder  auf 
den  Standpunkt  der  alten  Blastemtheorie  zurückgekehrt! 

Soweit  geht  nun  Grawitz,  ein  Schüler  Virchow's,  allerdings 
nicht.  Die  Cellulari)athologie  will  er  nicht  umstoßen ;  denn  nach  ihm 
besteht  die  Intercellularsubstanz  nicht  einfach  aus  ,,lebender  Ä[aterie", 
sondern  aus  wirklichen  Zellen,  und  auf  diese  Weise  glaubte  er  gegen 
die  Virchow'sche  Doktrin  nicht  zu  verstoßen. 

Die  Grawitz'sche  Schlummerzellentheorie  suchte  nun  dessen 
Schüler  Heidemann  ^)  auch  ttir  die  Krebspathologie  nutzbar  zu 
^Ächen,  indem  er  den  Nachweis  erbracht  zu  haben  glaubte,  daß 
die  kleinzellige  Infiltration  des  Bindegewebes  in  der  Um- 
S^bung  des  Carcinoms  der  Hauptsache  nach  ein  Erwachen 
^<^hlummernder  Bindegewebselemente  darstelle ,  indem 
dnrch  die  Entzündung  zellige  Elemente  aus  der  anscheinend  zellen- 
losen Grundsubstanz  erwachen.  Bei  der  Umbildung  von  frischem 
^"^ranulationsgewebe  in  Narbengewebe  gehen  zahlreiche  Zellen  in 
^inen  faserigen  Zustand  über,  umgekehrt  können  sich,  nach  Heide- 
^^nn.  aus  der  faserigen  Intercellularsubstanz  Zellen  entwickeln. 
^^im  Carcinom  nun  erwachen  in  der  nächsten  Nähe  der  Epithel- 
^Uchemngsgrenze  im  Bindegewebe  Saftspalten  mit  län«^- 
^*<*hen  Kernen,  später  mit  ausgebildeten  Zellen  in  ihren  Wan- 
^nngen,  die  man  vorher  nicht  gesehen  hat,  da  sie  als  ganz  platte, 
^^rulose,  helle  Gebilde  den  benachbarten  Fasern  des  ruhenden  IMnde- 

st  •  -'*  I>eutÄche  med.  Wochenschr..  1892.  Nr.  29.  (('fr.  daselbst  anrh  die  I*rioritiitf«- 
I  r^*^i«rkeiteii  mit  Stricker  und  Heitzmaiin.  die  uns  an  dieser  Stelle  nicht  weitt-r 
^  j  ^**^H«ieren.)  Auch  ein  amerikanischer  Forseher  Shakespeare  nahm  ilie  Priorität 
-  ^^^»'  Lehre  für  «ich  in  Anspruch,  da  er  schon  im  Jahre  1S82  derartii^e  Gedanken 

-if 

•)  Allgremeine  Patholojrie.    Wien  18S;-i.    p.  83.'). 


^^«eftprochen  hfttte  (Philadelphia  med.   Xews  1882i.    rfr.  auch  Btrl.  klin.  Wochen 
^  *^»^ft,  1892,  36. 


«t 


jj  -^  ^)  Ueber  Entstehung  und   Hedeutunir  der  kieinzelliiren    Infiltration  Im!   rarci- 

■"^■n;    Virchow^s  Archiv.  Bd.  129,  1892.  S.  77  ft. 
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g:ewebes  eng  angelegen  haben.    Nun  wuchern  die  Epithelien  in  d 
neuen  Saftkanäle  hinein. 

Die  in  den  Saftspalten  entstandenen  Zellen  lösen  sich  nunme 
von  den  benachbarten  Fasern  ab  und  sind  zu  vermehrungsfähig 
Wanderzellen  geworden.  Nur  ganz  ausnahmsweise  trifft  man  Mitos 
in  diesen  Zellen  an. 

Auch  in  den  Bindegewebs-  und  elastischen  Fasern  treten  lan^ 
dünne  Kerne  auf  und  nehmen  allmählich  bläschenförmige,  ovale  G 
stalt  an  mit  einer  feinfädigen  Chromatinsubstanz.  Die  Fasersubsta 
bildet  sich  in  eine  grobkörnige  Substanz  um  und  umgibt  als  Zel 
den  Kern. 

Sobald  nun  diese  erwachten  Zellen  eine  gewisse  Größe  erreic 
haben,   sind   sie   von   den   fixen   Bindegewebszellen   nicht   mehr 
unterscheiden. 

So  wird  es  erklärlich,  weshalb  man  früher  im  Bindegewebe  n 
Kerne  ohne  Zellen  sah.  Die  Zellen  bildeten  sich  eben  erst  aus  d 
Fasersubstanz. 

Nach  Heidemann  kann  man  nun  durch  längere  Satfrani 
färbung,  ohne  die  Farbe  ganz  zu  extrahieren,  die  Reaktion  auf  i 
wachende  Zellen  erkennen,  indem  die  Bindegewebsfaser  in  ihrem  ha 
erwachten  Zustande  graublau  und  der  Kern  intensiv  rot  sich  färl 

Die  Lehre  von  der  Metaplasie  der  Zellen  ist  also,  na 
Heidemann,  auf  Grund  der  Schlummerzellen theorie  im  Sini 
V i r c h 0 w's  entschieden.  Allerdings  stellt  in  der  Krebspatholog 
die  Epithelwucherung  die  Hauptsache  dar,  während  die  Bindegewei 
Vorgänge  nur  eine  sekundäre  Reaktion  bilden.  Die  neugebildeti 
Zellen  sind  wenig  widerstandsfähig,  gehen  bald  zugrunde  und  n 
ein  Teil  wandelt  sich  in  Krebsstroma  um. 

Das  Krebsstroma  ist,  nach  Heidemann,  nicht  das  Produkt  ein 
der  EpithelwucherunK  gleichwertigen ,  energischen  und  exzessiv( 
Bindegewebsproliferation.  noch  ist  es  das  von  Krebszellen  durc 
wucherte  und  dabei  intakt  stehen  trebliebene  Bindegewebe  der  0 
<rane,  das  so^r.  „präexistiereude  Hinde^^ewebe",  sondern  es  ist  a 
diesem  durch  zwei  Umbil  dun gs])roz esse  liervor^egangen.  D 
Krwachuiigsprozeß  liefert  die  kleinzellige  Intiltration.  Durch  d 
Kinsclilummern  der  erwachten  und  z.  T.  vermehrten  Zellen  entste 
das  Stroma.  Diese  Umwandlung  geschieht  infoJ<re  eines  Reizzustand 
(it^s  Bindegewebes,  ob  derselbe  durch  Parasiten  verursacht  ist.  lä 
H  e  i  d  e  ni  a  n  n  daliingestellt. 

Dui'ch    Atrophie    des    Bindegewebes    wei'den    Fasern    wieder 
Zellen  umgewandelt. 

Nach  Heidemann  wäre  nun  die  Entstehung  des  Krebses  a 
(^nind  dieser  Theorie  tolgendermal^en  zu  erklären: 

Die  Ei)ithehvuclierung  bei  Carcinonien  erscheint  als  eine  ^^'irku^ 
lang  anhaltenden  Reizes.  Das  Vordringen  der  P^pithelien  in  (] 
Lymphwege  wird  ermöglicht  durch  eine  Atrophie  des  Bindegeweb« 
AV(>])ei  das  schlecht  genährte  Binde^anvehe  seine  Grundsubstanz  ui 
bildet  und  dem  vordringenden  Kpithel  Fasern  und  Zellen  als  Nahrui 
übc^rliel'ert.  Das  Erwachen  ist  ein  Ausdiuck  der  Atrophie,  welc 
der  lebhaften  Kpith(dAvuclieiunir  f(dgt.  Nach  der  Schhumnerzelle 
theorit-  erfahren  iibei-liaupt  alle  schleclit  ei'uährten,  atrophischen  G 
wehe  eine  zelli<re  rnibihhinir. 

Die  H  cid  eniann'sche  Krklärunjr  dei- Krebsentstehunir  hat  gryo 
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Aehulichkeit  mit  der  von  ThierschM  und  Franz  Boll  auf- 
gestellten Theorie,  nach  welcher  eine  Schwäche  des  Bindegewebes 
bei  der  Krebsentwicklun)?  als  das  Primäre  anzusehen  ist. 

Das  „Carcinoma  medulläre"  entsteht  nun,  nach  Heidemann, 
wenn  das  erwachte  Gewebe  von  den  Epithelien  vollständig  verbraucht 
wird.  Das  „Carcinoma  simplex"  bildet  sich  bei  einem  teilweisen  Vei- 
brauch  der  erwachten  Gewebe  und  teilweisen  Uebergang  der  er- 
wachten Zellen  in  Fasern.  Der  ^Scirrhus**  entwickelt  sich  bei  völliger 
ITmbildung  der  Schlummerzellen  und  Untergang  der  Epithelien.  Das 
Bindegewebe  beim  „Adenom"  jedoch  zeichnet  sich,  nach  Heidemann. 
durch  die  reguläre  AVucherung  auts,  durch  welche  das  wuchernde 
Orüsengewebe  in  die  Form  von  Drüsenkanälen  gebracht  und  am 
I>iirchbruch  gehindert  wird. 

Nicht  also  der  Grad  der  Epithelerkrankung,  sondern 
der  Zustand  des  Bindegewebes  ist  nach  Heidemann, 
maßgebend  für  eine  gutartige  oder  bösartige  Wucherung! 

Die  Schlummerzellentheorie  der  Greifs  walder  Schule,  welche 
das  stolze  Gebäude  der  V i  r  c h  o  waschen  Cellularpathologie  umzustürzen 
drohte,  fand  einen  lebhaften  Gegner  besonders  an  Weigert.-) 

Wir  haben  schon  vorhin  erwähnt,  daß  Grawitz  die  Intercellular- 
masse,  die  Stricker  als  „lebende  Materie"  bezeichnete,  mit 
*. Schlummerzellen"  bezeichnete,  weil  er  es  nicht  wagte,  die  so  fest 
begründete  Cellularpathologie  seines  Lehrers  umzustoßen.  Aber,  >\ie 
^Veigert  hervorhebt,  handelt  es  sich  bloß  um  eine  Umschreibung, 
denn  gesehen,  sagt  AVeigert,  hat  (jrawitz  diese  Schlummerzellen 
nicht.  „Es  sind  ganz  imaginäre  Gebilde,  die  eben  der  eine  Schlummer- 
zellen nennt,  der  andere  unbestimmter  als  „lebende  Materie-,  der 
t>ritte  vielleicht  noch  unbestimmter  als  X  bezeichnet."  Die  Grawitz- 
sche  Lehre  kann,  nach  Weigert,  in  keiner  Weise  mit  dem  Satze: 
wOmnis  cellula  e  cellula"  in  Tebereinstimmung  gebracht  werden. 
Denn  in  diesem  Gesetze  bedeutet  das  AA'ort  cellula  nicht  eine  be- 
liebige, wesenlose  Phantasiezelle,  sondei*n  eine  wirklich  nachweisbare 
Zelle,  Hätte  V  i  r  c  h  o  w ,  sagt  A\'  e  i  g  e  r  t ,  sich  mit  solchen  imaginären 
Zellen  begnügt,  so  hätte  er  sich  viele  Arbeit  ersparen  können.  „Wenn 
'^an  daher  die  Bezeichnung  „cellula"  in  Virchow'schem  Sinne 
Jjicht  zu  einem  begrifflichen  Worte  entwerten  will,  so  kann  man  auch 
die  Grawitz'sche  Hypothese  absolut  nicht  mit  dem  Gesetze  „Omnis 
cellula  e  cellula'*  in  Uebereinstimmung  bringen,  und  Grawitz  hätte 
^esser  getan,  Avie  sein  Vorgänger  Stricker,  seinen  Bruch  mit  der 
^^llularpathologie  zu  bekennen!"* 

Es  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  im  einzelnen  den  Nachweis 
™J*  die  Unhaltbarkeit  der  (4 r a  w i t z'schen  Lehie  darzutun.  \\' e i g e r t 
^nunt  zu  dem  Schluß,  daß  in  den  Arbeiten  von  Grawitz  und  seinem 
^hüler  Viering  auch  nicht  der  kleinste  Beweis  für  die  Richtigkeit 
der  Schlummerzellenhypothese  erbracht  worden  sei. 

In  seiner  Erwiderung 'M  verwahrt  sich  (Grawitz  noch  einmal 
ausdrücklich  dagegen,  daß  er  den  fundamentalen  Satz:  „Omnis  cellula 
^.Cellula"  habe  umstoßen  wollen,  er  habe  nur  eine  Ausnahme  von 
diesem  Gesetze  nachweisen  wollen,  damit  stoße  ei*  noch  nicht  das 
^^nase  Prinzip  um,  sondern  er  habe  nur  unsere  Kenntnis  vom  Zellen- 


*)  Cfr.  S.  231.  h  Dt'utsrhe  med.  Wuoheus.'hr..  1SH2.  Nr.  29  ft. 

•)  DeatBche  med.  Wochensehr..  1892,  Nr.  81  und  Virchows  Anhiv.  H.l.  127. 
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leben  oin  einen  neuen,  wichtigen  Faktor  erweitert,  „der  sich  unseren 
übrigen  wohlbegrflndeten  Kenntnissen  wahrscheinlich  firBher,  als  es 
jetzt  den  Anschein  hat,  willig  einreihen  wird^. 

Auchfiansemann^)  bekämpft  die  Grawitz'scheHypothese;  die 
Schlußfolgerungen  der  Grawitz'schen  Schule  aus  den  richtig  ge- 
sehenen Befunden  wären  willkflrlich.  Der  Irrtum  wäre  infolge  des 
Studiums  der  sog.  Uebergangsbilder  entstanden.  Es  ist,  nach 
Hansemann,  falsch,  aus  der  morphologischen  Darstellung  Schlösse 
auf  das  Leben  der  Zelle  zu  ziehen.  Beim  E^rebsstroma  ist,  nach 
Hansemann,  nicht  immer  eine  kleinzellige  Infiltration  vorhanden. 
Beim  Carcinom  mit  ausgesprochener,  zelliger  Infiltration  gibt  es,  nach 
Hansemann,  vier  verschiedene  ZeUarten:  Bindegewebszellen,  Endo- 
thelien,  Leukocyten  und  Ljrmphocyten.  Bei  Zellvermehrung  im  Stroma 
konnte  er  Mitoseii  spezifischer  Art  nachweisen.*)  Die  kleinzellige 
Infiltration  beruht,  nach  Hansemann,  auf  einer  Emigration  von 
Leukocyten.  Die  Zellen  verschwinden  nicht  bei  der  Entwicklung 
des  Gewebes.  Die  relative  Zellarmut  älteren  Bindegewebes  beruht, 
nach  Hansemann,  auf  der  relativen  Zunahme  der  Intercellular- 
Substanz  und  der  Verkleinerung  der  zelligen'  Elemente.  Vergrößern 
sich  letztere  bei  Reizung  und  schwindet  die  Intercellularsubstanz, 
dann  werden  zahlreiche  Kerne  sofort  sichtbar. 

Die  Cellularpathologie  konnte  also  durch  diese  Hypothese  nicht 
verdrängt  werden,  die  Lehre  von  der  Metaplasie  der  Zellen  fand  aber 
auch  nicht  die  allgemeine  Anerkennung,  sie  wurde  nur  f&r  ein  eng- 
begrenztes Gebiet  anerkannt 

Von  großer  Bedeutung  war  auch  die  Frage  von  der  Meta- 
plasie der  Zellen  in  bezug  auf  die  Metastasen.  Wie 
wir  gesehen  haben,  hatte  Virchow  die  Metastasen,  deren  Deutung 
zu  allen  Zeiten  und  bei  allen  Theorien  große  Schwierigkeiten  be- 
reitete, auf  eine  Metaplasie  der  Zellen  ziirückgefühit  (cfr.  S.  253 
und  490).  Jedoch  kann  diese  Erklärung  keine  allgemein  gültige 
sein,  denn,  wie  wir  an  einer  anderen  Stelle  schon  hervorgehoben 
haben  (cfr.  S.  450 ft*.),  finden  wir  in  den  Metastasen  oft  Zellen,  die 
noch  vollständig  die  Funktion  ihres  Mutterorgans,  aus 
dem  sie  unzweifelhaft  herstammen,  ausüben.  Jod  und  Galle  sezer- 
nierende  Geschwulstzellen  findet  man  oft  in  Metastasen  an  Orten, 
die  weit  entfernt  von  den  die  Stoße  produzierenden  Organen  liegen. 
Solche  Zellen  können  nicht  an  Ort  und  Stelle  durch  eine  Metaplasie 
entstehen,  sondern  müssen  vom  Primärherde  dorthin  ver- 
schleppt worden  sein. 

Nichtsdestoweniger  hatte  die  Virchow' sehe  Erklärung  der 
Metastasen,  besonders  bei  den  französischen  Forschern,  viele 
Anhänger  gefunden. 

Die  französischen  Autoren^)  waren  der  Ansicht,  daß  die 
Metastasen    entweder    vom    primären    Herde    aus    ihren    Ursprung: 

M  Studien  über  die  Spezitizität.  d«;n  Altruisinus  iiud  die  Anaplasie  der  Zellen. 
Berlin  1893  und  Virchow's  Archiv.  Bd.  188.  8.  147. 

*i  Ct'r.  auch  Eberth:  3Iünchener  med.  Wodienscbr.,  1892,  Nr.  43.  .Stroebe: 
Beilräjfe  zur  pathol.  Anatomie,  lb93.  Bd.  XIV.  1.  Beneke:  Schmidts  Jahrb., 
Bd.  242.  S.  KX)  (der  die  erwachten  Kerne  für  Flüirel  alter  Kerne  hielt,  künstlich 
durch  Sclinitt  hervoriiferafeni. 

•'')  C'lr.  L.  Desfüöses  (Journ.  de  TAnatomie  et  de  la  Physiologie,  1881. 
1>.  364 ff.). 
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neUiuen,  oder  selbständig  dureli  eine  Diathese  sich  entwickeln.  Die 
Verbreitung  findet  entweder  auf  dem  We^e  der  Erabolie  statt,  oder 
'life  Epithelzelle  ist  infiziert  und  wandelt  die  Zellen  des  Gewebes,  wo 
>'ie  hingeraten  ist,  in  epitheloide  um!  Die  Autoren  glaubten  also, 
d^&  die  Metastasen  durch  eine  Metaplasie  der  Zellen  an 
<ler  affizierten  Stelle  entstehen. 

Die  französische  Schule  stützte  sich  besonders  auf  die  all- 
gemeine Anatomie.    Dieser  entsprach  am  besten  die  Virchow'sche 
TTieorie  von  der  Entstehung  des  Cancers  und  seiner  Metastasen  aus 
dem    Bindegewebe,    infolge    von    Wucherung    der    fixen   Zellen   des 
ßindegewebes,  die  die  Höhlen  ausfüllen  und  die  Formen  der  Krebs- 
zellen annehmen. 

Aber  schon  Billroth  trat  dieser  Anschauung  entgegen,  indem 
öl*  >)ehauptete.  daß  jedes  Carcinom  seine  eigenen  Metastasen 
pi^che,  und  daß  die  Metastasen  keine  aktive  Beteiligung  der  von 
ihnen  befallenen  Organe  veranlassen. 

Ebenso  behauptete  auch  Hauser, M  daß  die  Metastasen  nur 
diii-ch  verschleppte  Epithelien  entstehen;  denn  stets  ist  das  Epithel 
^'om  Bindegewebe  scharf  getrennt.  Die  Wuchenuig  der  P^pithel- 
^i^^ssen  findet  unabhängig  vom  Bindegewebe  statt  und  wird  erkannt 
dvii-eh  das  massenhafte  Auftreten  karyokinetischer  Figuren  in  den 
^j>it:helien,  während  diese  im  Bindegewebe  nur  spärlich  anzutrefi'en 
^ind,  —  ein  Beweis  dafür,  daß  das  Bindegewebe  sich  nur  passiv  ver- 
^^Hli:,  Eine  ähnliche  Beobachtung  hat  Conrad  Zenker-)  bei  den 
^^^i'komatösen  Metastasen  gemacht. 

Auch  die  Metastasen  in  der  Umgebung  des  Primärherdes,  die 
^^^^-  regionären  Metastasen  sind  scharf  vom  Bindegewebe  getrennt. 
*^l>enso  wuchern  die  Epithelien  auch  in  den  Lymphdrüsen  selbständig 
^'^^eiter,  ein  Vorgang,  der  durch  die  karyokinetischen  Figuren  deutlich 
^^Icannt  werden  kann. 

Was   schon  Billroth   behauptet   hat,   daß   die  Metastasen  in 

peztig  auf  ihre  anatomische  Struktur  fast  immer  mit  der  des  Primär- 

J^erdes  identisch  sind,  ist  fast  von  allen  Forschern  bestätigt  worden. 

^^Icundäre  Krebsknoten  von  einem  primären  M  a  1  p  i  g  h  i'schen  Tumor 

ha,ben  oft  die  Form  von  ..globes  epidermiciues"  und  die  eines  Drüsen- 

^^JtUors  zeigen  oft  rudimentäre  Acini  (Fahre- Dome rgue).*)    Von 

^^   aring*)  ist  sogar  der   Beweis   erbracht  worden,   daß  selbst  die 

!^^l\emi sehen   Substanzen    in    den    Metastasen   mit   denen   in   dem 

*^^iniärtumor    übereinstimmen,    wie    er    dies    bei    einem    sekundären 

i-ieberkrebs,  der  von  einem  primären  Pankreaskrebs  seinen  Ausgang 

^^ahm,    zeigen    konnte    durch    (irlyzerinextrakte    mit    Alkoholfällung. 

-Mle  diese  Befunde  sprechen   durchaus  gegen  die  Behauptung, 

^ ^  ß  es  sich  bei  den  Metastasen  um  eine  Metaplasie  der 

Zueilen  handle. 

Die  Metastasen  der  Krebsgeschwülste  lassen  sich  überhaupt  nicht 
^^it  Metastasen  anderer  Natur  vergleichen.  Sie  haben  etwas  Eigen- 
'"^rtiges  an  sich! 

Es  sind  krebsige  Wuciierungen.  für  welche  ein  Zusammenhang 
^'^der  mit  den  Schleimhautdrüsen  noch  mit  den  übrigen  epithelialen 
Wucherungen  existiert. 

')  1.  c.  S.  245.  h  Vircliows  Anliiv,  lid.  120.  im).  ^.  1.  c.  S.  37(). 

*)  Journal  of  Anatomy,  18i>8,  p.  142. 
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Wir  werden  späterhin  bei  der  Besprechung  der  parasitären' 
Äuf  den  fundamentalen  Unterschied  zwischen  einer  durch  I 
verursachten  GeschwTilst  (Tuberkulose,  Lues,  Psorospermose  < 
der  Krebsgeschwulst  noch  zurückkommen,  wir  wollen  hier 
wähnen,  daß  auch  die  Metastasen,  die  durch  Parasiten  ve 
werden,  anders  beschaffen  sind  als  die  bei  Krebsgeschwülste 

Wie  Haus  er*)  hervorhebt,  handelt  es  sich  bei  den  In 
geschwülsten  um  lokale  Gewebswucherungen,  hervo 
durch  den  Eeiz  der  Parasiten,  bei  den  echten  Geschwülst 
um  eine  Emanzipation  der  Körperzellen  von  den 
logischen  Wachstumsgrenzen,  wodurch  dieselben  selbst  pai 
Charakter  erlangen.  Diese  Eigenschaft  findet  sich  aber  ? 
nicht  parasitären  Geschwülsten,  z.  B.  bei  den  Chondrome 
.Sarkomen  etc. 

Es  ist  ferner  ja  bekannt,  daß  alle  durch  Spaltpilze  e 
Neubildungen  histologisch  dem  Granulationsgewebe  ai 
also  aus  emigrierten  Leukocyten  und  jungen  Bindegewebsz 
«tehen,  während  in  den  Metastasen  der  Carcinome  sich  als  we 
Elemente  die  epithelialenZellen  des  primären  Standorte 

Auch  Steinhaus-)  weist  auf  den  Unterschied  zwischen  d 
Parasiten  verursachten  Metastasen  und  den  der  Krebsmetast 

Bei  ersteren  wuchern  nicht  abgetrennte  Stücke  weiter, 
die  Parasiten,  z.  B.  die  Tuberkelbazillen,  reizen  das  neue 
zur  Tuberkelbildung.  Beim  Ki*ebs  sind  die  Metastasen  ab 
vom  Primärherd.  Das  neue  Gewebe  bildet  nur  das  Ger 
aber  entstehen  Carcinomzellen  in  den  Metastasen,  sondern  s 
sie  dorthin  verschleppt. 

Wir  haben  schon  an  einer  anderen  Stelle  (S.  326)  auf 
«chiedenartige  Verhalten  des  Wachstums  des  Primärtumors 
Metastasen  hingewiesen. 

Der  Primärtumor  vereini^rt  sich  mit  dem  gesunden  Ge\^ 
Metastasen  verhalten  sich  aber  wie  Fremdkörper  in  eine 
sie  infiltrieren  das  Gewebe  nicht. 

Wie  wir  «fesehen  haben,  ist  die  Neigunof.  Metastasen  z 
nur  den  bösartigen  Geschwülsten  eigen.  Die  Beobaehtuno 
heim's,-^)  daß  auch  ein  einfacher  Gallertkropf  Metastase 
kann,  wurde  von  M.  B.  Schmidt^)  als  irrig  hinorestellt, 
krebsig  gewordene  Strumen  ^Metastasen  hervorrufen  können. 

Auf  Schwieri^-keiten  stiUk  allenlinjrs  oft  die  Bestimn 
Zellarten  in  den  Metastasen:  denn  auch  in  diesen  unterli 
Zellen  gewissen  VeränderunK'"en  wie  im  Primäitumor.  E 
hornunfr  dieser  Zellen  kommt  z.  B.  nieht  nur  bei  Plattene 
s(mdern  auch  bei  Zvlinderkrebsen  unter  dem  Eintiuß  von  h 
vor  (Weber '"^i).  Klein*')  will  sijjrai"  eine  endotheliale  Me 
bildung  bei  Krebs  beobachtet  lial)en,  dnch  wird  dies  anire 
denn   nirgends  haben   die   verschlei)i>ten   Krebszellen,   die   d 


»)  Biolo^r  Zeutr.-Bl..  ISi).').   H.l.   1.').   Xr    IS  11» 

-)  8.  iiitemat.  Kuuizr.  für  Hyirieiit^   uinl  l>»'nu'irraj)hie'.     Budapest  181 
^1  Virohuw's   Archiv.    Bd.  »vS.    1S7(>.     (tr.    auch    Lansrenberk:    Ar« 
Chir..   Bd.  2:i.     Wültlt-r:  ibidem    ISSS      Ifawurd:   rarh«.i.  Trausactions. 
*    Vircliow's  Arohiv.   Bd.   Ul>.   ist»? 
••:   l.-I>.     Würzburir  18^1. 
^■'  Xaturtnrxhervrisaniniluiii;      Fraiikrurt   a    M.   18i>7.     Tl.  '2. 
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Auch  A.  Seelig^)  hat  durch  sehr  sorgfältige  Untersuchungen 
den  Beweis  erbracht,  daß  z.  B.  das  Collumcarcinom  in  continuo  auf 
dem  Wege  der  Lymphbahnen  bis  ins  Corpus  vordringt,  und  zwar 
auf  dem  perivaskulären  Wege.  Selbst  bei  intakter  Schleimhaut  sind 
infolgedessen  doch  oft  schon  viele  Stellen  carcinomatös,  da  Seelig 
vielfach  mikroskopische  Carcinomthromben  z.  B.  in  den  Ligamenten 
g:efunden  hat. 

Wie  gelangen  nun  die  Krebszellen  an  und  in  die  Ge- 
fäßwand? 

Sappey*)  behauptete,  daß  die  Lj^mphkapillaren  mit  den  Blut- 
bahnen durch  sehr  feine  Oeftnungen  in  Verbindung  stehen,  doch 
Goldmann  bestritt  die  Angaben  Sappey's.  Nach  seinen  Unter- 
suchungen gelangen  die  Zellen  entweder  durch  Kontaktinfektion 
oder  durch  die  Vasa  vasorum  in  das  Lumen. 

Die  Bedeutung  dieser  Gefäße  für  die  Verbreitung  des  Krebses 
hatte  besonders  Plotnikow*)  untersucht.  Bei  den  Venen  nun 
reichen  die  Vasa  vasorum  häufig  bis  in  die  Intima  hinein  und  sind  oft 
unter  dem  Endothel  anzutreffen,  während  sie  bei  den  Arterien  nur 
bis  zur  Adventitia  gelangen. 

Die  carcinomatöse  Venenerki^ankung  ist  also  eine  endophlebitische^ 
während  die  Arterienerkrankung  periarteriitischer  Natur  ist!  Nach 
Goldmann  erföhrt  der  Blutstrom  beim  Uebergang  aus  der  Kapillari- 
tät in  die  weiten  Venen  eine  Verlangsamung,  ja  oft  sogar  einen 
»Stillstand.  Die  Krebszellen  bleiben  an  der  Venenwand  liegen,  durch- 
wachsen sie  und  gelangen  in  den  Kreislauf 

Noch  auf  einen  anderen  Ausbreitungsweg  des  Carcinoms,  nämlich 
durch  dieDrüsenausführungsgänge,machteGoldmann  aufmerksam, 
ein  Weg,  auf  den  schon  Waldeyer*)  die  Aufmerksamkeit  gelenkt  hatte. 
Nach  G  0 1  d  m  a  n  n  ist  dieser  Weg  sogar  ein  gewöhnlicher,  er  ist 
bloß  deshalb  bisher  nicht  ganz  gewürdigrt  und  erkannt  worden,  weil 
die  Ausfiihrungsgänge  in  der  Regel  zerstört  waren.     Doch  konnte 
(roldmann  noch  durch  den  Nachweis  von  elastischen  Fasern  den  Be- 
weis für  diesen  Ausbreitungsweg  erbringen.    Carl  Ritter*)  konnte 
die    Goldmann'schen    Befunde     nur    bestätigen.      Häufig    wurde 
die  Beobachtung  gemacht,  daß  z.  B.  die  Milchgänge  den  Ausgangs- 
punkt und  Verbreitungsweg  für  das  Mammacarcinom  bilden  (Wal- 
deyer/) Cornil,^)  Stiles,**)  Petrick*)  u.  a.).    Die  Lymphgefäße 
dieser  Kanäle  reichen  bis  an  das  Epithel  heran.    Ein  Stroma  kommt 
hierbei  im  Gegensatze  zur  krebsigen  Venenthrombose  nicht  zustande. 
Bei   den  Lymphdrüsen   werden  zuerst  die  Randsinus  ergriffen, 
während  die  Follikel   und  die  Markstränge  frei  bleiben.    Wenn  die 


*)  Pathül.-anat.  Untersuchunji^en  über  die  AuHbreitunjfswege  des  Gebännutter- 
krebse».  I.-D.  Strasburg  1894.  (iekrönte  Preisschrift,  ('fr.  auch  H.  KUttner:  Die 
Verbreitung  des  Znngencarcinom«  durch  Lymphgefäße.  Beitr.  zur  klin.  Chirurgie, 
Bd.  21,  S.  732. 

*)  Cfr.  1.  c.  S.  514. 

')  Untersuchungen  über  die  Vasa  vasorum.  l.-I).  Dorpat  1884.  (Haselbst  auch 
die  Literatur  über  dieses  Thema I)   Cfr.  auch  Zahn:  Virchow's  Archiv,  Bd.  115,  iS.  71. 

*)  Virchow's  Archiv,  Bd.  41,  .s.  im. 

'')  Beitr.  zur  pathol.  Anatomie,  Bd.  81,  1902,  S.  513    85. 

•)  Virchow's  Archiv,  Bd.  41,  .S.  481. 

'j  Robin's  Joum.,  1865,  p.  i>68. 

*)  Edinb.  med.  Joum.    .luni  1892. 

»)  Deutsche  Zeitschr.  f.  Chirurgie,  Bd.  37,  1891. 
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Krebszellen  nun  in  die  Blutgefäße  eingedrungen  sind,  werden  : 
durch  eine  retrograde  Strömung  in  die  Venen,  in  die  FollU 
und  in  die  Markstränge  geführt 

Die  Haarbälge  werden  in  der  Regel  erst  sekundär  affiziert.  II 
bindegewebige  Haarbalg  wird  durchbrochen,  während  die  epithelit 
Wurzelscheide  mit  dem  Haar  zunächst  intakt  bleibt  bis  die  Gh 
haut  durchbrochen  wird  und  das  Epithel  der  Wurzelscheide  zugmn 
geht.  Die  Haarwurzel  bleibt  an  ihrer  elastischen  Wandschicht  u 
an  dem  zentral  gelegenen  Haar  kenntlich.  Das  Eindringen  i 
Krebszellen  in  die  Lymph-  und  Blutgefäße  geschieht  nach  Gol 
mann,  gleichzeitig.  Aber  in  den  Lymphbahnen  kommen  die  Zell 
schneller  vorwärts  wegen  der  Klappen,  durch  welche  sie  bis  2 
nächsten  Lymphdrüse  fortbewegt  werden. 

Bei  den  Venen  genügen  schon  geringe  Druckschwankungen,  1 
Zellen  wieder  zentrifugalwärts  in  die  feinsten  Venenkapillaren 
treiben  und  festzukeilen.  Das  Venennetz  wird  also  ausgeschalt 
Die  herd weise  Ausbreitung  des  Tumors  geschieht  also,  nach  c 
exakten  Untersuchungen  G  0 1  d  m  a  n  n's,  hauptsächlich  auf  Kosten  i 
Venen  und  nicht  der  Lymphgefäße!  Auch  das  Tiefenwachstum  < 
Krebses  wird  durch  Venen  begünstigt.  Bei  ausgesprochenem  Ven 
und  Lymphgefaßkrebs  sind  übrigens,  nach  den  Beobachtungen  Gol 
mann's,  Metastasen  äußerst  selten,  ein  Umstand,  auf  den  sei 
Virchow^)  hingewiesen  hatte. 

Wir  haben  schon  vorhin  erwähnt  daß  mancher  Befund  ^ 
Metastasen  nur  durch  die  Annahme  eines  retrograden  Trai 
ports  von  Krebszellen,  sei  es  auf  dem  Wege  der  Blut-  oderLyuL 
bahnen  erklärt  werden  kann. 

Die  Lehre  vom  rückläufigen  Transport  ist  zuerst  im  Jahre  1 
von  Recklinghausen^)  begründet  worden.  Angeregt  zur  .^ 
Stellung  dieser  Hypothese  wurde  Recklinghausen  durch  den 
fand  von  Metastasen  auf  den  Herzklappen  und  eines  Venenthrorn. 
im  Herzen.  Bestätigt  wurde  diese  Theorie  durch  die  Untei-suchun  , 
von  Arnold,^)  der  bei  einem  Mammacarcinom  als  einzige  Metast 
die  krebsige  Erkrankung  des  Sinus  lon^itudinalis  vorfand. 

Arnold  konnte  auch  experimentell  nachweisen,  daß  z.  B.  sc 
bei  mäßiger  Dyspnoe  Druckschwankungen  eintreten,  die  einen  rii 
läufigen  Transport  hervorrufen.  Zu  diesem  Zwecke  injizierte  er  e 
Weizengriesaufschwemmung  in  die  Vena  jugularis  eines  Tieres. 
Grieskörner  liegen  niclit  frei  im  Lumen  des  Gefäßes,  sondern  hai 
an  der  Wand  mittelst  einer  dünnen  Fibrinschicht  und  werden  dm 
die  rückläufige  Welle  um  ein  Stück  weiter  zurückgebracht  (static 
weises  Vorrücken!).  VjS  kann  aber  auch  eine  auf  einmal  sich  r 
ziehende  Verschleppung  von  Zellen  stattfinden. 

Ribbert*)  jedoch  bezweifelte,  daß  es  sich  hierbei  um  eb 
rückläufigen  Venenstroni  handle;  denn  er  glaubte  beobachtet  zu  hat 


^)  Cfr.   auch    Beneke:   Schmi(lt"s   Jahrb.,   1892   und   Wolf  1er:    Lantrenbe 
Archiv,  Bd.  29,  8.  1  und  .S.  754. 

^)  Cfr.  Ulrich:  Ziejrler's  Beiträge,  Bd.  18  f daselbst  auch  vollständia:e  Literat 
0fr.  auch  Vojcrel   (Schüler  Kecklinofhauseu's):    Virchow's  Archiv.  Bd.  125,  S.  49 
Thormahlen    (Schiller    von    Orth):    Ueber    sekundären    Lungenkrebs.     I.-D.     C 
tingen  1885. 

3)  Virchow's  Archiv.  Bd.  124,  1891. 

*)  Zentr.-Bl.  f.  l'atholosrie,  1897.  Bd.  8. 
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dat  corpuskuläre  Elemente  mit  jedem  Pulsschlage  eine  kleine  Strecke 
weit  zurückgetrieben  werden.  Ernst ^)  jedoch  stellte  sich  voll- 
kommen auf  die  Seite  Arnold's,  und  die  Behauptungen  dieser 
beiden  Forscher  wurden  auch  durch  eine  Beobachtung  von  Grün- 
baum*)  unterstützt.  Dieser  Autor  fand  Metastasen  in  der  Vena 
puhnonalis,  die  von  einem  carcinomatos  erkiankten,  aber  nicht  ulce- 
rierten  Ovarium  ausgingen.  Dieser  Prozeß  ist  nur  dadurch  zu  erklären, 
daB  Zellen  aus  der  Vena  cava  inf  durch  das  Atrium  dextr.  mittelst 
rückläufigen  Transports  in  die  Vena  pulmonalis  verschleppt  wurden. 

Auch  bei  der  Verbreitung  der  Krebszellen  auf  dem  Lymph- 
gefaßwege  sind  einzelne  Metastasen,  nach  Arnold,  nur  durch  solch 
einen  rückläufigen  Transport  zu  erklären.  Bei  einem  Mammacarci- 
nom  fand  er  eine  krebsige  Erkrankung  der  Hals-  und  Bronchial- 
lymphdrüsen vor.  Von  letzteren  liefen  Krebsstränge  nach  der  Pleura 
pulmonalis  beider  Lungen.  Diese  Metastasen  können  nur  durch  einen 
ruckläufigen  Transport  zustande  gekommen  sein. 

Dieselbe  Erklärung  für  das  Vorkommen  von  Pleurametastasen 
bei  primärem  Lungenkrebs  gab  auch  F.  Siegert.')  Die  krebsige 
Entartung  der  LjTuphbahnen  entsteht,  nach  Siegert,  durch  eine 
retrograde  Ljonphströmung,  infolge  von  Verlegung  der  Lymphknoten 
des  Hilus  durch  krebsige  Infiltration.  Die  Pleuralymphgefäße  ana- 
stomosieren  mit  denen  der  Lunge. 

Dieselbe  Anschauung  vertritt  auch  Viert  li.*)  Ebenso  verteidigt 
auch  A.  L.  Dupraz*)  auf  Grund  seiner  exakten,  histologischen  Unter- 
suchungen über  den  Magenkrebs  die  Lehre  von  dem  Zustandekommen 
von  Metastasen  mittelst  rückläufigen  Transports  in  den  Lymphbahnen. 

Nach  den  Untersuchungen  dieses  Autors  dringen  die  Epithelien 
iu  die  Submucosa  ein  und  vermehren  sich  dort  sehr  schnell.  Von 
hier  aus  steigen  sie  auf  aufsteigender,  retrograder  Bahn  nach  der 
Schleimhaut  zurück,  wo  sie  sekundäre  Knoten  bilden,  die  sich  beim 
weiteren  Wachstum  mit  dem  primären  Herd  vereinigen.  Die  er- 
weiterten Lymphbahnen  der  Mucosa  begünstigen  das  Vordringen  der 
^'enbildung  von  unten  nach  oben.  Zirkulationsstörungen  in  den 
Lymphbahnen  sprechen,  nach  Dupraz,  zugunsten  der  Hypothese 
ßiner  Umkehrung  des  Lymphstroms  nach  Ausbreitung  in  der  Sub- 
Diücosa.  Die  Lehre  Recklinghausen's  von  dem  Zustandekommen 
^on  Metastasen  mittelst  retrograden  Transports  von  Geschwulst- 
zellen, sei  es  auf  dem  Venen-  oder  Lymphgefäßwege,  ist  also  durch 
^?le  einwandfreie  Beobachtungen  erwiesen  und  durch  die  AngriflFe 
ßibbert's  nicht  erschüttert  worden. 

Es  fragt  sich  ferner,  in  welchem  Stadium  werden  die  Krebs- 
zellen verschleppt,  und  unter  welchen  Bedingungen  bleiben  dieselben 
"*ften  und  entwickeln  sich  zu  Metastasen? 

Nach  Fabre-Domergue*)  nun  können  nur  die  jungen  Zellen, 
^^  mit  ihren  Nachbarzellen  noch   nicht  fest  verbunden  sind,  ver- 


,..  ')  Ueber  rückläuli^en  Transport  von  (tesch wulstteilen  in  Herz-  und  Leber venen: 
>irchow-g  Archiv,  Bd.  151,  1898,  j).  ß9. 

')  Przeglad  lekarski,  1898,  Nr.  27/28. 

')  Virchow's  Archiv,  Bd.  1H4,  1898,  S.  287. 

*)  Ziegler's  Beitr.,  Bd.  18.  S.  515. 

^]  Contribntion  ä  l'etude  anatomo-jmtholojriiiue  du  Carcinouie  de  restoraac.  I.-I). 
^^eneve  1891.    (Von  der  Genfer  med.  Fakultät  prei^^^ekrönte  Arbeit.) 

•)  1.  c.  S.  376. 


518  VI.  Die  ZeUtheorien. 

schleppt  werden.  Fabre-Domerf?ue  hat  diese  jungen  Zellen  in  ei 
Drüse  (sekundärer  Infekt!)  bei  einem  primären  Zungenkrebs  gena 
untersuchen  können  und  in  ihnen  die  epithelioide  Zelle  der  ältei 
Autoren  erkannt.    Sie  haben  große  Aehnlichkeit  mit  den  Lymphzeil 

R.  Beneke^)  suchte  nun  zu  erforschen,  unter  welch 
Bedingungen  die  verschleppten  Krebszellen  haften  und 
Metastasen  sich  entwickeln.  Nach  der  Ansicht  dieses  Forsch« 
wachsen  die  Geschwulstelemente  metastasiert  nicht  so  ohne  weite 
sondern  finden  Hemmungen  —  altruistische  Beziehungen  —  z.  J 
zum  Bindegewebe.  Ein  in  eine  seröse  Höhle  metastasiertes  01>^i 
flächenepithel  überwächst  nicht  einfach  die  ganze  Höhle,  \iie  ncM^^Bk 
zunächst  en^^arten  sollte,  sondern  es  entstehen  regelmäßig  Knot^:» 
bildungen  als  Ausdruck  des  die  freie  Entfaltung  hemmenden  Eli:» 
greifens  der  von  der  Serosa  neugebildeten  Stromaelemente ! 

Da,  wo  Metastasen  sich  frei  entwickeln,  ohne  auf  Bindegew  ^^fc 
aufzusitzen,  bilden  sie  Cystenformen,  im  Blute  aber  Blasen. 

Dieser  Vorgang  beruht  auf  dem  Gesetze,  daß  die  Oberfläcli.^11 
epithelien  nach  zwei  Dimensionen  wachsen,  um  Platten  und  ni<ili 
Ballen  zu  bilden.  Die  Epithelzellen  stehen  im  festen  Verbände  ^zvl 
einander  und  dulden  nicht  das  Heraustreten  einer  Zelle. 

Goldmann  hatte  nachgewiesen,  daß  das  Carcinom  schon  s 
frühzeitig  in  die  Blutbahn  einbricht,  und  er  hatte  keine  Erklär 
dafür  gefunden,   weshalb   nicht  jedesmal  nun  allgemeine  Carcin. 
entsteht. 

Petersen*)  glaubt  den  Grund  für  das  Ausbleiben  einer  d 
artigen  allgemeinen  Carcinose  in  dem  Umstand  zu  finden,  daß    cf 
Boden  zur  Weiterentwicklung  der  Zellen  nicht  geeignet  sei  und     ^ 
durch  untergegangene  Carcinomzellen  gedüngt  sein  müsse. 

Petersen  beobachtete  selbst  zwei  dem  Untergange  geweiit^^ 
metastatische   Carcinomalveolen    bei    einem    primären   Skrotalkrebi^^ 
und   er   ist  der   Ansicht,   daß   die  Carcinomzellen,   die   dem   höher^ 
difi'erenzierten  Epithel  entstammen,  an  ihren  Nährboden  höhere  An- 
sprüche  stellen  und  nur  dort  haften,  wo  der  L)Tnphstrom  gleichsam 
durch   die  Epitheltoxine  getränkt  ist.    Die  aus  dem  anspruchslosen 
Bindegewebe   hervorgehenden  Sarkomzellen   dagegen  haften   überall, 
wohin   der  Blutstrom  sie   schwemmt.    Daß  nicht  alle  verschleppten 
Tumorzellen    sich    zu    Metastasen    entwickeln,    konnte    auch    M.   B. 
Schmidt^)   beobachten,  der  bei  Lungenmetastasen,  ausgehend  von 
einem    Magencarcinom ,    vielfach    regressive    Prozesse    konstatieren 
konnte.    In   einem  Falle  waren   als  Residuen  der  alten  Krebszellen- 
erabolien  nur  zahlreiche  Thromben  ohne  Epitheleinschlüsse  vorhanden. 

Als  Resultat  aller  dieser  Untersuchungen  können  wir  also  das 
Faktum  ansehen,  daß  die  Krebszelle  eine  biologische  ver- 
änderte Epithelzelle  ist.  Wodurch  nun  diese  Aenderung  des 
t'harakters  der  Epithelzelle  bedingt  sein  könnte,  soll  uns  in  dem 
nächsten  Abschnitt  beschäftigen. 

^)  Ueber  freies  Wachstum  metastatischer  (lescliwiüstelemente  in  serösen  Höhlen 
(Deutsch.  Arch.  f.  kUn.  Medizin,  Bd.  64.  1899.  .s.  237). 

'')  Beitr.  zur  klin.  Chirur^ne.  Bd.  84,  1902,  S.  682—702. 

^)  Ueber  Krebszellenembolien  in  den  Lunjj^enarterien.  (Verhandlungen  der 
Deutschen  Naturforscher,  1898,  p.  11.) 
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meine  Betrachtungen  über  die  parasitäre  Aetiologie 

des  Krebses. 

[ontagiosität  des  Cancers.  Direkte  und  indirekte  lieber- 
irkeit.  Die  Kontaktinfektion.  Cancer  k  deux.  Vnflrei- 
9  Experimente  (Impfmetastasen !).  Systematische  Impf- 
imente.  Geschichtliche  IJebersicht  über  die  bisherigen 
roentellen  Untersuchungen.  Kritische  Wfirdigung  der 
Experimente.    Foulerton's  Titaltheorie. 

ir  haben  im  Laufe  dieser  Abhandlung  gesehen,  daß  das  Haupt- 
)en  aller  Krebsforscher  zunächst  darauf  gerichtet  war,  den 
histologisch  und  histogenetisch  zu  ergründen,  wir  haben  femer 
n,  daß  das  Resultat  aller  dieser  Bemühungen  die  Erkenntnis 
laß  es  sich  beim  Carcinom  um  eine  epitheliale  Neubildung 
.  und  daß  die  Krebszelle  eine  biologisch  veränderte  Epithel- 
arstelle. 

3er,  wodurch  diese  Epithelzelle  biologisch  verändert  wird,  dar- 
aben  alle  erörterten  Theorien  eine  genügende  Erklärung  nicht 
können.  Die  bisherigen  Theorien  suchten  das  ätiologische 
t  teils  in  histologischen  (Thiersch),  t^ils  in  entwicklungs- 
htlichen  Vorgängen  (Cohnheim,  Boll). 
)er  trotz  der  aufgewandten  Mühe  konnte  man  eine  allgemein- 

Erklärung  für   das   plötzliche,   schrankenlose  Wuchern  der 
lialzellen  nicht  finden. 

%n  stand  diesem  Problem  ratlos  gegenüber.  Als  aber  die  Er- 
schaften  der  Bakteriologie  das  Dunkel  so  vieler  bis  dahin 
i.sch  rätselhafter  Krankheiten  aufklärten,  da  griff  man  auch 
;em  Hilfsmittel,  um  die  eigentliche  Natur  der  Krebskrankheit 
ennen. 

an  hatte  Gründe  genug,  aucli  den  Krebs  zu  den  Krankheiten  zu 
n,  die  einer  parasitären  Ursache  ihre  Entstehung  verdanken, 
mächst  waren  es  klinische  Beobachtungen  allgemeiner 

die  Veranlassungen  gaben,  den  Cancer  als  eine  kontagiöse 
heit  anzusehen. 

'ir  haben  gesehen,  daß  sclion  die  alten  Autoren  den  Krebs  für 
kend  hielten,  sobald  er  ulceriert  wäre.    Als  das  infizierende 
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Anch  Lebert")  Tertrat  die  Ansitzt  von 
Cancers  und  wurde  darin  bestärkt  durch   di 
Fotos,  dessen  Matter  an  Carcinoma  peritonei  gestorben  war, 
dessen  Baochfell  selbst  mit  grauen,  gelatinösen  Massen  bedeckt 
die  Lebert  zwar  nicht  genauer  nntersncht  hatte,  aber  doch 
krebsi^  hielt 

£me  ähnliche  BeobadLtong  ans  der  ersten  Epoche  der  Celli 
pathoh^e,  n&mlich  die  IGtteilang  von  Friedreich,*)  die  wir  s< 
wiederholt  za  besprechen  Gelegenheit  hatten,**)  wurde  ebenfalls 
vielen  Autoren  zu  dieser  Zeit  als  Beweis  ffir  die  Infektiosität 
Cancers  angefahrt. 

Die  Ansicht  von  der  Uebertragbarkeit  des  Krebses,  se 
indirekt  darch  Gebrauchsgegenstände,  die  mit  Krebsmaterial 
unreinigt  wareu,  oder  direkt  von  Mensch  auf  Mensch,  ist  auci 
der  jüngsten  Zeit  von  vielen  Autoren  vertreten  worden.  Man  1 
sogar  die  Wohnung,  in  der  ein  Krebskranker  gewohnt  hat  oder 
sterben  war,  fiir  infiziert  und  verlangte  die  Desinfektion  der  Rä' 
Sagt  doch  2.  B.  Gueillot"):  „Une  maison,  oü  nn  canc^reux  a 
comb6,  est  contamin^e  et  doit  etre  desinfectöe." 

Ueber  eine  größere  Zahl  von  derartigen  Beobachtungen  von 
direkter  Uebertragung  des  Krebses  berichtete  besonders  R.  Bnd 

')  Cfr.  I.  c.  8.  49  (Prax.  Med.  admirand,  Lib.  I.  Obfl«rv.  124>. 
5  Cfr.  I.  c.  S.  48  (Observftt.  Med.,  Lib.  tV.  cap.  8). 
•l  Cfr.  0.  Gneillot;  La  Contagion  du  lancer:  Gsz.  de»  höp.,  Xr.  139, 
'I  Cfr.  1.  c.  S.  72. 
5  Cfr.  1.  c-  S.  76. 

*)  Cfr.  Grat:  Ueber  das  Carcinoin  etc.  Arch.  f.  klin.  Chir,,  Bd.  50,  p. 
Cfr.  anch  S   77. 

'J  Conspectns  Chirnrgiae.    Halle  1731.    p.  30». 

•)  I.  c.  S.  135.  p.  590. 

■)  Virchow's  Archiv,  Bd.  36,  p.  465. 

■•1  Cfr.  S.  S4  und  347. 

"}  La  qaeation  du  Cancer:  Uniün  med.  du  Nord  Est,  15.  2.  1891. 

'*)  Ib  Cancer  contagioos?    (Lancet  1887.    p.  lOai.i 
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dieser  Autor  will  beobachtet  haben,  daß  Männer  an  Krebs  der  Unter- 
lippe erkrankten,  die  Pfeifen  von  anderen  mit  Lippenkrebs  behafteten 
Personen  benutzt  hätten,  auch  soll  eine  Wärterin,  die  die  Verband- 
stoffe von  Krebskranken  gewaschen  hätte,  sich  infiziert  haben,  femer 
will  derselbe  Autor  die  Wahrnehmung  gemacht  haben,  daß  fünf  Aerzte 
auf  diese  Weise  infiziert  worden  wären. 

Allerdings  hatte  man,  foßend  auf  den  Fortschritten,  die  man  in 
neuerer  Zeit  in  bezug  auf  das  Wesen  der  Infektionskrankheiten  und 
die  Art  ihrer  Uebertragung  gemacht  hatte,  angenommen,  daß  der 
&ebs  nicht,  wie  die  älteren  Autoren  meinten,  durch  seinen  Vapor 
ansteckend  wirke,  sondern  daß  der  Krankheitserreger  des  Krebses 
hauptsächlich  durch  Kontaktinfektion  wirke. 

Man  stützte  sich  bei  dieser  Theorie  auch  hauptsächlich  auf  die 
Beobachtung,  daß  häufig  Personen,  die  in  innigem  Verkehr  mit  krebs- 
kranken  Individuen  stehen,  gleichfalls  an  Krebs  erkranken.  Diese 
Erscheinung  wollte  man  oft  bei  Ehegatten,  von  denen  der  eine 
Teil  krebsta*ank  war,  beobachtet  haben.  Man  bezeichnete  diese  Art 
von  Krebserkrankung  als  Cancer  ä  deux. 

Abgesehen  von  vereinzelten  Beobachtungen  aus  der  älteren 
Literatur,  hat  zuerst  H  a  1 H)  eine  größere  Zahl  (8  Fälle !)  derartiger 
FäUe,  wo  ein  Gatte  den  anderen  mit  Krebs  infiziert  haben  soll,  ver- 
öffentlicht. Dann  hat  Trosh^)  eine  größere  Zahl  von  Beobachtungen 
aus  der  Literatur  zusammengestellt,  und  Martin')  hat  siebenmal 
^ine  derartige  Ansteckung  beobachtet. 

in  den  meisten  Fällen  handelte  es  sich  um  eine  Erkrankung  des 
Mannes  an  Peniscarcinom,  wenn  die  Frau  an  einer  carcinomatösen 
Affektion  des  Genitaltraktus  litt. 

Krebs  des  Ovariums  bei  einer  Frau  und  Darmkrebs  beim  Gatten, 
^ind  Speiseröhrenkrebs  bei  beiden  Ehegatten  beobachtete  Radestock,*) 
^^T  sich  diese  Art  von  Cancer  ä  deux  nur  durch  direkte  Uebertrag- 
barkeit  erkläreu  kann.  Außer  vielen  anderen  Autoren  (z.  B.  Ser- 
^owski  und  Maybaum^j),  vertrat  besonders  Behla*)  den  Stand- 
Ppukt  von  der  Infektiosität  und  der  direkten  üebertragbarkeit  des 
Krebses  auf  andere  Personen. 

Es  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  die  gesamte  Kasuistik  auf 
fiesem  Gebiete  anzuführen.  Besonders  in  den  Schriften  von  Behla 
"^den  wir  eine  große  Zahl  derartiger  Fälle  von  Cancer  ä  deux 
genauer  beschrieben.  Einen  Fall  von  Uebertragung  eines  Krebses 
^'on  einem  Hunde  auf  seinen  Herrn,  der  ihn  pflegte  und  V^  J^'^r 
?Päter  selbst  am  Gallenblasenkrebs  erkrankte,  hat  Clemm')  ver- 
öffentlicht. 

Eine  kritische  Würdigung:  der  angeführten  Fälle  behalten  wir 
^Us    für  späterhin  vor.    Hier  handelt  es  sich  bloß  um  eine  allgemeine 

>)  Medical  New».    Oct.  188f). 
,  *)  Beiträge  zur  Frage   über  die  üebertragbarkeit  des  Krebse».    I.-D.    Heidel- 

^^^    1887.    Cfr.  auch  die  Kasuistik  im  Aprilheft  des  „The  Practitioner",  1899. 
')  Boston.  Journal.    20.  Aug.  1894. 
*)  Deutsche  med.  Wocheuschr .  1902,  Nr.  22. 
*)  Deutsche  Mediz.  Zeitung.    15.  Sept.  1894. 

•)  Cfr.  über  die   verschiedenen   Arbeiten   auf  diesem   (lebiete  die  angeführten 
öCliTiften  des  Autors  in  seiner:  ^('arcinomliteratur-*,  Berlin  1901  (259  S.  8«):  enthält 
^c  Titel  von  etwa  5500  Publikationen  über  Krebs  seit  dem  Jahr  1875.    Cfr.  auch 
Deutsche  med.  Wochenschr.,  1901,  Nr.  2«. 
')  Die  medizinische  Woche,  1901,  39. 
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des  Scheidenepithels  mit  den  Epithelnestern  des  Krebsgewebes  w a 

nicht  nachweisbar.   Der  Bau  des  rezidivierenden  Carcinoms  war  jedciMM^^  c] 

derselbe  wie  der  des  primären  Uteruskrebses.     Weil  konnte  siZI ^I 

dies  Eezidiv  nur  dadurch  erklären,  daß  während  der  Operation  ei me 

Verletzung  der  Scheide  durch  Kugelzangen  und  Ueberimpfung  y ^n 

Krebsmaterial  in  gesundes  Gewebe  stattgefunden  haben  müsse. 

Auch  NiebergalP)  berichtete  über  eine  ähnliche  Beobachtui 
Nach  der  Exstirpation  des  .carcinomatösen  Uterus  entwickelte  si 
14  Monate  später  am  Introitus  ein  Rezidiv,  das  deutlich  den  Bau 
Drüsenkrebses  zeigte.    Auch  hier  kann  es  sich  nur  um  ein  Im; 
rezidiv  handeln. 

Schon  diese  unbeabsichtigten  Experimente  zeigten,  daß  der  Kr^-?  "Äs 
übertragbar  sei. 

Es  handelte  sich  nunmehr  darum,  nachzuweisen:  Unt 
welchen  Bedingungen  ist  der  Krebs  übertragbar,  ui 
welcher  Natur  ist  das  überimpfbare  Agens? 

Die  Lösung  dieser  beiden  Fragen  beschäftigt  zurzeit  die  Krel 
forscher  aller  Länder.  Wäre  dies  Problem  gelöst,  dann  würde  ai 
die  bisher  ungelöste  Frage  von  der  Aetiologie  des  Krebses  bea: 
wertet  werden  können. 

Die  Pathologie  des  Krebses  würde  unserem  Verständnis  näl 
gebracht  und  für  die  Therapie  würden  sich  vielleicht  neue  und  a 
sichtsreiche  Wege  zeigen. 

Man  hatte  eine  ganze  Reihe  von  Krankheiten,  deren  Wesen 
dahin  unbekannt  war,  auf  dem  Wege  des  Experiments  genauer 
forschen  können. 

Allerdings  hatte  man  bei  den  Infektionskrankheiten  immer 
erst  den  Erreger  zu  finden  sich  bemüht,  und  erst  dann  durch  weit 
Impfungen  die  Natur  dieses  Lebewesens  zu  erforschen  gesucht. 

Aber,  da  man  beim  Krebs  den  eigentlichen  Erreger  nicht  kam 
bemühte  man  sicli   zunächst  auf  experimentellem  Wege  durch  Ii 
fungen  mit  Krebsmasse  überhaupt  den  Nachweis  zu  erbringen, 
auch  der  Krebs  zu  den  überimpfbaren  Krankheiten  gehöre,  und 
dann  suchte  man  nacli  dem  eigentlichen  Krebserreger. 

Wir  müssen  nun  bei  der  Erörterung  der  methodisch  ausgefühi"' 
Experimente   zwei   große  Zeitepochen  voneinander  trennen,  nämR 
solche  Experimente,    die   in    der   voranti septischen    Zeit   a 
fifelührt  wurden,  und  solche,  welche  in  neuerer  Zeit  auf  antisej) 
scher  resp.  aseptischer  Grundlage  vorgenommen  \Mirden. 

VjS  ist  uns  kein  sicherer  Beweis  dafür  erbracht,  daß  man  sc" 
im  Altertum,  als  noch  die  Theorie  von  der  „Atra  bilis"  das  Kre 
I)roblem  beherrschte,  ein  derartiges  Impfexperiment  von  Mensch 
Tier  oder  von  Tier  auf  Tier  vorgenommen  hätte. 

Erst  zur  Zeit  der  Lymphtheorie  finden  wir  den  herw^ 
ragenden  Krebsforscher  Peyrilhe  als  ersten  mit  dieser  Aufg -^^ 
sich  beschäftigend.  Wie  wir  gesehen  haben  (cfr.  S.  65),  ist  des^  -s^-^en 
Experiment,  Krebsflüssigkeit  in  die  Wunde  eines  Hundes  einzubrin^-^^^^^^^' 
um  wieder  Krebstumoren  zu  erzeugen,  mißglückt. 

Aus    dieser  Periode   stammen    auch  noch   die  Experimente 

^)  Archiv  f.  Gyniikol.,  Bd.  52,  p.  491.  (Jfr.  auch  E.  Kaufmann:  Ade 
malignum  und  Bemerkungen  über  Impfinetastasen  in  der  Vagina:  Virchow's  A 
Bd.  154,  p.  1.  Pfannen  stiel:  Zeitschr.  f.  Geburtshilfe  und  Gynäkol.  (daselbst 
Literaturangabenj,  Bd.  28.  Heft  2. 
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I>upuytren  (cfr.  S.  93)  (Uebertragungsversuche  von  Mensch  auf 
Tier)  und  Alibert  und  Biett  (cfr.  S.  101  und  169  Anm.),  die  sich 
und  ihren  Schülern  Krebsjauche  einimpften  —  jedoch  alle  mit  nega- 
tivem Erfolge. 

Das  erste  mit  Erfolg  ausgeführte  Experiment  der  Uebertragung 
von  Krebs  auf  Tier  gelang,  wie  wir  gesehen  haben  (cfr.  S.  168),  dem 
genialen  Langenbeck. 

Obwohl  noch  der  Blastemtheorie  huldigend,  hat  Langen- 
b  e  ck  im  Gegensatze  zu  den  bisherigen  Experimentatoren  nicht 
f  a  xiligen,  sondern  instinktmäßig  frischen  Krebssaft  in  die  Arteria 
^«^nxoralis  eines  Hundes  eingespritzt,  und  Krebsknoten  in  der  Lunge 
li  <?rTorrufen  können. 

^  Wir  haben  an  derselben  Stelle  auch  schon  die  Experimente  von 
i^  ollin,  Lebert  und  Velpeau  (cfr.  S.  169)  en^'ähnt,  die  gleich- 
falls ein  positives  Ergebnis  gehabt  haben,  wir  haben  auch  auf  die 
^^^lilußfolgerungen  hingewiesen,  die  die  Krebsforscher  damals  aus 
d^iesen  gelungenen  Experimenten  gezogen  haben. 

Als   Virchow's   Cellularpathologie   auf  die   Krebspatho- 
logie  ihren    befruchtenden   Einfluß    geltend    machte,   bemühte   man 
^ich  auch  zu  dieser  Zeit  die  Krebsfrage  auf  experimentellem  Wege 
zu   lösen. 

Ebenso  wie  die  Autoren  früherer  Zeitepochen  experimentierten 
zur  Zeit  der  cellularpathologischen  Strömung  besonders  0.  Web  er, ^) 
Billroth*)    und    Goujon.^j     Aber    alle   diese  Experimente   ent- 
behrten   der   wissenschaftlichen  Grundlage    und    beruhten   nur    auf 
^ober  Empirie. 

Weber  injizierte  Markschwammmasse  in  die  Vene  eines  Hundes 
und  will  einen  Markschwamm  an  der  Injektionsstelle  hervorgerufen 
haben. 

Billroth  hingegen  konnte  bei  neun  Impfungen  von  Geschwulst- 
feiJen  des  Menschen  in  die  Blutbahn  des  Hundes  nur  ein  einziges  Mal 
Jö    der  Lunge  des  Tieres  einige  graue  aus  Bindegewebsfasern  be- 
stehende Knötchen  nachweisen,  deren  krebsige  Natur  Billroth  aber 
«eJbst  anzweifelte. 

Goujon  iiyizierte  weißen  Ratten  Encephaloidmasse  unter  die 
^^nt.  Zwei  Monate  später  fand  er  am  Stern  um  des  Tieres  einen 
'öandelgroßen  Tumor,  dessen  mikroskopische  Untersuchung  Epithel- 
zellen mit  mehreren  Kernen  und  Fetttröpfchen  aufwies.  Goujon 
hielt  diesen  Tumor  für  ein  Carcinom.  Auch  in  zwei  anderen 
^^en  will  Goujon  positive  Ergebnisse  durch  Ueberimpfungen 
^^ielt  haben. 

.  Ks  würde  zu  weit  fülireu,  nun  alle  die  Experimente  aus  dieser 
^^^^  anzuführen,  die  ergebnislos  verliefen,^)  wir  wollen  hier  nur  die 
*^xperimente  er^'ähnen,  die  E.  Lang*^j  auf  der  Basis  derVirchow- 

^)  Chirurgische  Erfahruiif^en  und  Untersuchungen,    1859,  p.  289. 

*)  VViener  med.  Wochenschr..  1867,  72. 
ifcific  *^  Etudes  8ur  quelques  points  de  phvsiologie  et  d'Anatomie  pathol.    Th^se  Paris 
*^-       Cfr.  auch  Joum.  de  l'Anat.  et  de  la  physiol.,  1867,  Xr.  3. 

**)  Cfr.  Dontrelepont:  Versuche  über  die  Uebertragung  der  Carcinome  von 
1  ler  sLxif  Tier  (Virchow's  Archiv.  Bd.  45,  1 8(>9,  8.  501 ).  S  c  h  o  1 1  e  1  i  u  s :  MitteUimgen 
*Ma  ™  Pathol.  Institut  zu  Marburg.  1881.  Sengen  Berliner  kiin.  Wochenscnr., 
Iwo,   25  u.  a. 

^^)  Die  Aetiologie   von    bösartigen   (Geschwülsten   (Wiener   med.   Presse,    1879, 


Allg^emeine  Betrachtungen.    Experimentelle  Untersuchungen.  531 

tragen.    Mit  allen  Vorsichtsmaßregeln  stellte  er  diese  Experimente 

an:  Er  operierte  aseptisch,  befreite  die  exstirpierten  Stücke  von 

Fett  und  benutzte  für  seine  Impfungen  große  Stücke,  die  er  in 

sterilisiertem  Wasser   teils   subkutan,   teils   intraperitoneal  bei  den 

Versuchstieren  injizierte.     Nach  2 — 8  Monaten   will  Bosc  im  Netz 

der  getöteten  Tiere  typische,  carcinomatöse  Tumoren  beobachtet  haben. 

Ja,  er  will  sogar  dann  von  diesen  Tumoren  Ueberimpfungen  \^iederum 

bis  zur  dritten  Generation  derselben  Tierspezies  mit  Erfolg  ausgeführt 

haben.*) 

Aber  diesen  wenigen,  doch  immerhin  zweifelhaften  Erfolgen,  steht 
eine  Menge  Mißerfolge  gegenüber,  die,  ebenso  wie  in  der  voranti- 
septischen  Zeit,  auch  in  der  aseptischen  Aera  zu  verzeichnen  sind. 
Ich  erinnere  hier  nur  an  die  Untersuchungen  von  Duplay,-) 
Geißler^)  u.  a. 

Die  Uebertragung  des  Carcinoms  vom  Menschen  auf  das  Tier  ist 
also  als  gescheitert  zu  betrachten. 

Man  hatte  aber,  wie  wir  schon  vorhin  auseinandergesetzt  haben,, 
die  Beobachtung  gemacht,  daß  Autoinokulationen  beim  Menschen 
vorkommen.  Man  suchte  nun  in  einzelnen  Fällen,  die  keine  Aussicht 
anf  Heilung  boten,  dieses  Experiment  am  krebskranken  Indi- 
viduum selbst  auszuführen. 

Solche    in    keiner    Weise    zu    rechtfertigende    Versuche     am 
Menschen  liegen  in  der  Tat  vor,  und  zwar  mit  positivem  Erfolge. 
E.  Hahn*)  versuchte  durch  Transplantation  gesunder  Haut  bei 
einer  Frau  mit  inoperablem  Mammacarcinom,  die  Beschwerden  der 
l^atientin   zu   lindem,  —  die  exstiri)ierte,  carcinomatöse  Haut  ver- 
pflanzte er  allerdings  auf  die  neugeschaffenen  Wundttächen,  und  er 
^^1*  nun  sehr  erstaunt,  zu  beobachten,  wie  nach  sechs  Wochen  an 
dieser  Stelle  die  Knötchen   weiter  wuchsen,  eine  krebsige  Stniktur 
^^iißten  und  in  das  gesunde  Gewebe  hinein  wucherten. 
.   .  Allerdings  zeigte  die  mikroskopische  Untersuchung  der  Knötchen 
;Keine  Krebsalveolen.  auch  keine  Kernteilungsliguren,  und  es  ist  auch 
^diesem  Falle  sehr  fraglich,  ob  es  sich  um  ein  echtes  Carcinom 
**/iandelt  hat,  aber  das  \Vachstum  der  Knötchen  war  unbestreitbar. 
^      ^^«nige  Jahre  später,  berichtete  Uornil  in  der  Pariser  Akademie 
^  ''.W^'issenschaften'*)  unter  lebhaftem  Proteste  vieler  Mitglieder  von 
•  ^'  ätinlichen  Versuchen  am  Menschen  mit  positivem  Erfolge  seitens 
*^^s  «.nonymen  ( -hirurgen. 
^  ,    Al>^i.  auch  diese  FiXperimente  wurden  als  maßgebend   nicht  an- 
selh   '^^  und  nur  als  eine  Transplantation  von  Krebsgewebe  auf  (la.s- 

"^  X:»idividuum  angesehen. 
^^    •'€?-  allenfalls  lehrten  diese  Versuche,  daß  eine  Tebertragung  des  Krebses 
j    .?^J      ^8  auch  nur  in  Form  einer  Transplantation  —  nur  von  einem 
aivid-^iijQ  auf  das  andere  derselben  (Tattung  möglich  ist. 

(ip    *^^       «lach  das  von  uns  schon  häutig  zititrtt*  Werk  vtai  Fubre-Domerjfue  —  einem 
der^'    ^^"^  Parawtentheorie  — .   trieielifalls   mit  jjfroUartij^er  Au»8tattunjf,   wie  e«  bei 
^'^^^  wissenschaftlichen  Monographien  neltt'n  vorkommt I    ('fr.  auch  1.  ('.8.876. 
)    <^fr.  Presse  med.     Paris  IHiW.     p.  21H. 
)    ^^^ariser  Akademie  der  Wissensch.     15.  Fehr.  18i)2. 
4    ^^ngenbeck's  Archiv.  Bd.  M\  Heft  H. 

)^««rhner   klinische   Wochenschrift.    1H88.  21.     ('fr.   auch   die   Kechtferti^unjc 
«U^ae«  fc-Xperiments  von  H.  Frank  (Deutsche  med.  Wochens.hr..  1891.  S.  »HH). 

*^  ^.  Juni  1891  (Bullet,  de  TAcad.  de  Med..  IHiM.  2.'),.     (fr.  auch  Zentrulbl.  f. 
?i\\|5.  V^^hol.,  1892,  Bd.  IIL  p.  U>4. 
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Von  diesem  Gesichtspunkte  aus  suchte  man  nun  weitere  expe^: 
mentelle  Forschungen  vorzunehmen. 

Da  es  ausgeschlossen  war,  weitere  Experimente  am  Menseln 
selbst  vorzunehmen,  versuchte  man  Krebsgeschwülste,  die  sich  zufal  L 
spontan  bei  Tieren  entwickelten,  —  und  wie  wir  noch  späterbm. 
sehen  werden,  erkranken  auch  Tiere  ziemlich  häufig  an  maUgi^ 
Geschwülsten  —  auf  ein  Tier  derselben  Spezies  zu  übertragr« 

Einer  der  ersten  Experimentatoren  nach  dieser  Richtung  hin, 
Novinsky,^)  der  behauptete,  ein  Carcinom  der  Nase  von  einem  Hufä. 
auf  42  andere  Hunde  übertragen,  und  zweimal  ein  positives  Resul^ 
erzielt  zu  haben.  Doch  waren  die  histologischen  Untersuchungen  c3l 
erzeugten  Tumoren  so  wenig  überzeugend  für  die  Krebsnatur  i^ 
selben,  daß  die  Kritik  diese  Impfungen  als  wenig  beweisend  ans.« 

Genauere  histologische  Details  der  durch  Impfung  von  Hund  si 
Hund  erzeugten  Tumoren  gab  dann  Wehr,*)  der  histologisch  na.o 
wies,  daß  es  sich  um  eine  carcinomatöse  Neubildung  handle.    Alte: 
die  experimentell  hervorgerufenen  Tumoren  bildeten  sich  bald  vde 
zurück,  und  so  wurde  es  auch  hier  fraglich,  ob  es  sich  um  ec" 
Carcinorae  gehandelt  hat. 

Mehr  Beachtung  fanden  aber  die  experimentellen  Untersuchuu  g^^« 
von  Hanau'*)  über  die  Uebertragbarkeit  des  Krebses  von  einem  Ti^re 
auf  ein  anderes  derselben  Spezies. 

Von  dem  bei  einer  Ratte  spontan  aufgetretenen  Vulvacarciaoin. 
mit  krebsig  infiltrierten  Lymphdrüsen,  impfte  Hanau  Gewebst ^ile 
in  das  Skrotum  zweier  männlichen  Ratten  ein.  Mikroskopisch  han(l^^lte 
es  sich  um  ein  verhorntes  Plattenepithelcarciuom.  Nach  sechs  Wocti^n 
starben  die  infizierten  Ratten,  und  Hanau  fand  bei  der  Sek:t:ioii 
pfefterkorngroße  Geschwulstknötchen  am  Vas  deferens  und  eine  All- 
gemeine Carcinose  des  Peritoneums. 

Durch  Abimpfung  von  dem  geimpften  Tiere  auf  ein  anderes 
konnte  Hanau  wiederum  eine  Carcinose  des  Bauchfelles  hervorrixfen. 

Allein  Hanau  ist  selbst  sehr  vorsichtig  bei  den  Schlußfolgre- 
rungen  aus  diesen  gelungenen  Experimenten  und  hält  sie  nicht,  /^l^ 
beweisend  für  den  parasitären  Ursprung  des  Krebses.  Es  handle  sich, 
nach  seiner  Ansicht,  nur  um  die  Ueb ertragung  leben  ti^^' 
G  e  s  c  h  w  II 1  s  t  z  e  1 1  e  n !  ^ ) 

Dieselben  Versuche  wiederholten  dann  Duplaix  und  Cazii^-.'*) 
Unter  120  Versuchen  glückte  es  diesen  Forschern  nur  einmal  ^^'^ 
Carcinom  der  Vulva  einer  Hündin  auf  den  Penis  eines  Hundes  ^^^ 
übertragen.  Der  Impftunior  zei^e  zwar  einen  epithelialen  Bau,  tlo^^'Jj 
zweifelten  die  Autoren  selbst  an  dem  Krebscliarakter  des  experimen'^^^^' 
erzeugten  Tumors. 

')  Zentralbl.  für  die  med.  Wisseusch..  1876. 

'^)  Laiijjfenbcck's  Archiv.   Bd.  39.   j).  220.     (Cfr.   auch  Verb,   der   deiitdcheii  ^'^' 

sellscb;  f.  (1iiruri,ne,  1888,  Bd.  I,  S.  52;  ^-ii 

•)  Lancrenbecks  Archiv,  Bd.  89.  8.678.    Fortschritte  der  Medizin,  1889.  Bd-  ^'   "■  ' 

'  ^'   ^'  -        "E^**lt 

*)  Wir   haben   jschoii   an   einer  anderen  Stelle  (cfr.  8.  394)   auf  die  Wichtig -•*'|^^, 
dieser  experimentellen  Versuche  Hanau's  für  die  Untei-suchung  des  Begfinns  VLU.d.  ^ 

Waclistums   des  C'arcinoms   hinp^ewiesen.     Aus  Hanau's  Laboratorium  stammen    ^"-^ 
die  diesbezü<>-lichen  Untersuchungen  Jenny 's  (cfr.  8.  399).  _    -  ik 

'^1  Recherches    sur    hi    nature    parasit.    du   «'ancer   (Oongres    intern.   d'Hy^^^'^j,; 
Londres  1891,   Sem.  med.,    1891,   p.  349).  —  Des  greffes   cancereuses   (Comptes    ^^^D- 
Acad.  des  Sc.^  Febr.  1892i.  —  Contairion  et  inoculabilite  du  Cancer  (Sem.  med..    ^ 
p.  329). 
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Glücklicher  in  der  Uebertragunjf  von  einem  ( 'arcinom  des  Tieres 
auf  ein  anderes  derselben  Spezies,  war  H.  Morau. M 

Von  einem  Zylinderepithelcarcinom,  das  er  zufällig:  (im  Jahre  1888) 
in  der  Achselhöhle  einer  Maus  beobachtete,  injizierte  er  Stücke,  die 
in  steriler  Kochsalzlösunj?  verrieben  waren,  zehn  Mäusen  aus  ver- 
schiedenen Würfen  subkutan  in  die  Achselhöhle.  Bei  acht  Mäusen 
konnte  er  vier  Wochen  nach  der  Impfung  an  der  Impfstelle  Knötchen 
bis  Haselnußgröße  beobachten.  Die  auf  diese  Weise  erzeugten  Ge- 
schwülste gab  er  nun  mit  Kleie  und  Brot  vemeben  einem  Mäuse- 
paar zu  fressen  (Mai  1889). 

Im  Januar  1890  fand  Morau  in  der  Achselhöhle  des  Männchen 
einen  linsengroßen  Tumor  und  in  der  Vulva  des  A\'eibchen  multiple 
Tumoren,  die  sich  histologrisch  als  Zylinderzellencarcinome 
erwiesen. 

Fortgesetzte  Impfungen  bis  zur  17.  (Generation  waren  stets 
mit  Erfolg  gekrönt,  und  zwar  stellte  sich  hierbei  die  bemerkens- 
werte Tatsache  heraus,  daß  bei  den  Tieren,  die  von  infizierten  Eltern 
abstammten,  die  Tumoren  größer  wurden,  als  bei  den  von  gesunden 
Eltern  abstammenden.  Das  hereditäre  Moment  spielt  also,  nach 
Morau,  auch  eine  Kolle  I  Während  der  S  c  h  w  a  n  g  e  r  s  c  h  a  f  t  blieben 
die  Tumoren  stationär,  —  eine  Beobachtung:,  die  den  Chirurgen  auch 
beim  Menschen  bekannt  war.  —  Nach  dem  ^\'urf  jedoch  fand  ein 
bedeutendes  Wachstum  der  Tumoren  statt.  Auf  Ratten  ließen  sich 
die  Tumoren  nicht  übertragen. 

Hauser  jedoch  betrachtet  auch  diese  positiven  Ergrebnisse  nur 
Als  eine  Transplantation  von  Geschwulstzellen. 

In  jüngster  Zeit  haben  nun  dieselben  Experimente  (\  0.  Jensen^) 
önd  L.  Michaelis^)  mit  Erfol^^  wiederholt. 

Dem  ersten   Foi-scher  gelang   es   von    einem   spontanen   Adeno- 

carcinom  bei  einer  weißen  Maus  Stücke  in  phvsiologischer  Kochsalz- 

'osang  verrieben  und  subkutan  injiziert  mit  Erfolg  durch  acht  Gene- 

j^tioiien  zu  verimpfen,  und  nach   einig(*n  Monaten  Tumoren  bei  den 

-^fäusen  zu  erzeugen,  die  Jensen  als  (arcincmie  ansprach. 

AVurde  jedoch  die  Krebsmasse  mit  Kieselgur  fein  zerrieben,  dann 

blieb   die  Impfung  ohne  Erfolg    (Zerstörung  der  Krebszellen?) 

^        Auch  Michaelis  konnte  experimentell  unter  diesen  Bedingungen 

^^'iiiioren  hervorrufen,  die  ihm  aber  nur  bei  Mäusen  von  derselben 

.^^"be  gelangen   (ein  Tumor  von  einer  weißen  Maus   ließ  sich  z.  B. 

'^^clit    auf  eine  graue  Übertragern. 

Aber  Micliaelis   hält    diese   experimentell   erzeugten   Tumoren 

niclit   für  echte  Carcinome,  da  sie  kein  infilt  rieren des  Wachstum 

zeiß-tyn.  Die  pathologischen  Anatomen  erklärten  diese  (leschwülste  teils 

*^^^'  Kiidotheliome.  teils  für  Sarkome,  teils  tür  Granulationsgeschwülste. 

I)ie  rntersuchunjren  über  dies»»  experimentell  erzeugten  Tumoren 

sUu\   zuiTKeit  noe.h  nicht  ab^'-eschlossen   und    werden  eifrijr  fortjresetzt. 

^^  Haben  auch  in  allerjüiig^ter  Zeit  Ein- lieh  und  Apolant*)  die- 


^1  Reohercbes  exiMTiinnitalrN  siir  la  transiiiissihilitr  de  rrrtains  iiro])lasin 
Xwh.  ile  Med.  exprrim.  v\  il'Ainit.  imtln»!..  \H\H.  ]».  (577 1.  Ctr.  aiirli  iJrvu»'  S<'i«-nti 
ri.,l.  Xmb,  p   8,9   und  Cmiiptrs  nnd.  dr  la  S,.»-.  de  JMol..  ]hV\.  \).  Str..  III.  'JS'.».  H( 
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*  BerliiKT  kliii.  W.H-h.n-^clir..  P.Ml').  Nr.  '2H. 
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Bei  der  Metastasenbildung,  wie  auch  bei  den  Uebertragiingrs- 
versuchen  muß  also  der  Nährboden  präpariert  sein,  falls  die  Krebs- 
zelle haften  soll! 

Was  beweisen  nun  die  oben  geschilderten,  gelungenen  Experi- 
mente für  die  Aetiologie  des  Krebses? 

Wie  wir  schon  hervorgehoben  haben,  spricht  sich  einer  der  er- 
folgreichsten Experimentatoren,  nämlich  Hanau  selbst,  sehr  vor- 
sichtig aus.  Hanau  selbst  hielt  den  Beweis  für  die  parasitäre 
Aetiologie  des  Krebses  durch  die  gelungenen  Tierexperimente  für 
nicht  erbracht.  Es  handelt  sich  hierbei,  nach  seiner  Ansicht,  bloß 
um  Transplantationen. 

Ja,  er  ist  sogar  ein  Gegner  der  parasitären  Krebstheorie  und 
ein  Anhänger  der  Thiersch'schen  Theorie.  Ebenso  urteilte  auch 
Heidenhain. ^) 

Die  Experimente  sind,  nach  Häuser,^)  nur  dann  maßgebend 
für  die  parasitäre  Natur  des  Krebses,  wenn  es  gelingt,  durch  Rein- 
kulturen oder  durch  Implantation  von  Krebsgewebe,  welches  den 
Parasiten  in  lebensfähigem  Zustande  enthält,  das  Gewebe  des  Ver- 
suchstieres selbst  zur  krebsigen  Wucherung  anzu- 
regen, wenn  wir  also  z.  B.  nach  Verbringung  des  infektiösen 
Materials  unter  die  Bektalschleimhaut  die  Darmdiüsen,  oder  nach 
Applikation  in  das  subkutane  Zellgewebe  die  epithelialen  Elemente 
der  Haut  des  Versuchstieres  in  krebsige  AVucherung  geraten  sehen! 
Es  muß  dann  eine  vom  präexistierenden  Epithel  ausgehende,  schranken- 
lose Wuchenmg  zur  Entwicklung  typischen  Krebsgewebes  führen! 

Würden  diese  Forderungen  erfüllt  werden  können,  dann  wäre 
das  Krebsproblem  —  wenigstens,  soweit  es  die  Aetiologie  betritft  — 
ja  gelöst.  Es  würde  uns  das  Krankheitsbild  des  Krebses  dann  ebenso 
verständlich  sein,  wie  es  z.  B.  bei  der  Tuberkulose  und  den  meisten 
akuten  Infektionskrankheiten  der  Fall  ist. 

Trotz  der  ablehnenden  Kritik,  die  die  ^elun^^euen  Experimente 
auch  von  selten  der  Exi)erimentatoreii  selbst  erfuhren,  ließ  man  Jedoch 
den  (bedanken  von  dem  parasitären  l'rsprun^r  <les  Krebses  nicht  lallen. 
Man  wies  in  dieser  Beziehun<r  auch  auf  die  Syphilis  hin.  A\'eder  der 
Syi)hi]iseiTe<>ei'  noch  Uebeitra^runofen  dieser  Krankheit  A'om  Menschen 
auf  das  Tier  sind  l)islier  einwandsfrei  nach<»ewiesen,  und  doch  zweifelt 
kein  Menscli  daran,  daß  die  Svi)hvlis  eine  Infektionskrankheit  ist. 

Die  Ansieht,  daß  dei*  Krebs  eine  parasitäre  Krankheit  sei,  ist  ja. 
wie  wir  l)ereits  wiederholt  hervorjrehoben  haben,  nicht  neuen  Datums. 
Man  wußte  nur  nicht,  welcher  Art  der  Parasit  ist,  und  wie  er  wirkt. 

Wir  haben  nun  «i'esehen,  wie  schon  MaierM  auf  Grund  eines 
hyi)othetiscli  ang-enommenen  Virus,  welches  von  außen  in  den  Körper 
eino^edrung-en  ist  und  im  Blute  kreist,  seine  Infektionstheorie  auf- 
stellte. Nur  irin^  Maier  von  der  irrigen  Voraussetzung  aus.  daß 
dieses  \'irus  imstande  sei.  l^inde^ewebszellen  zu  P^pithelzellen  um- 
zuwandeln und   die  Nachbarepithelzellen   durch  Infektion   zu  Krebs- 

<Mün('lit^iier  med.  Woohenschr.,  \HdiK  HO  »^^laiibt«*  sclioii  vor  Föulerton  den  Xacliwt'i.s 
eiiK's  solclieii  Autikörjiers  im  Hlutseruin  des  M^MTschweinclieiis  durch  Vorheliandlun«; 
mit  E|»ithelinjekti(>m'ii  iiiichi,^(*wi«'s»ii  zu  liaben.  Wir  koiuuieu  noch  au  einer  audfreu 
Stelle  auf  dicsr-  Versuelie  zurück. 

'.  Arcli.  t.  kliii.  Chiruri^ne.   lH8i),  Kd.  3H. 

-I   Ihi.s  Zvliuderepithclcarcinom  de^  .Mau:eus  und  Dickdarms.    Jena   189().    S.  IH^j. 

•'•  Clr.  s!^  2r)4  uud  286. 
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Zellen  zu  machen.    Beide  Behauptungen  haben  sich,  wie  wir  gresehen 
haben,  als  falsch  er^viesen  (cfr.  S.  500). 

Daß  die  Nachbarepithelien  nicht  intiziert  werden,  sondern  daß 
der  Krebs  aus  sich  heraus  weiter  wachse,  hat  besonders  G  o  1  d  m  a  n  n  ^) 
dnrch  seine  schönen  Experimentaluntersuchungen  nachgewiesen. 

Normales    Epithel    wächst    durch    den    plasmatischen    Er- 
nährungsstrom   an,    dann    erst    bilden    sich   junge    Kapillaren. 
Nun  verpflanzte   Goldmann    normales   Epithel    auf  Krebs- 
törper.    Auch  hier  wuchs  es  an,  und  entwickelte  sich  als  normales 
Epithel  weiter.    Die  Ernährung  mußte  also  durch  das  Saftbahnsystem 
der  Krebszellen  stattgefunden  haben.     Goldmann   hält  diese  Be- 
obachtung für  sehr  wichtig  in  bezug  auf  die  Lehre  von  der  Xachbar- 
iafektion :  denn  das  gesunde  Nachbarepithel  wird  nicht  infiziert, 
obwohl  der  Plasmastrom  zuerst  die  Krebszellen  umspült  hatte. 

Alle  Bemühungen  der  Forscher  waren  nun  darauf  gerichtet,  mit 
allen  Hilfsmitteln,  die  die  moderne  Bakteriologie  ihnen  an  die  Hand 
gab,  diesen  Parasiten  zu  finden.  Wie  weit  ihnen  nun  dies  gelungen 
ist,  wollen  wir  in  folgendem  erörtern. 


UxLtersuchiuigen  über  die  parasitären  Eigenschaften  der 

Krebszelle. 

Die  Krebszelle  als  ein  spezifischer  Parasit«    Die  Caiicroiiitheorie 

Ton  Adamkiewlcz.    Bekämpfung  derselben.    Die  Krebszelle  eine 

körperfremde  Embryonalzelle.    Kelling's  Theorie. 

In  früheren   Zeiten   hatte  man   für  die   Entstehung  der  Krebs- 

ß'^schwülste    ein    Alkali   oder    eine   Säure    verantwortlich    gemacht. 

^^ibasius  (cfr.  S.  1())  sprach   von  einer  gärenden  Substanz, 

^U8t   (cfr.  S.  112)  von  einem   sjiezi eilen  Gift  etc.     Wir  haben 

^'lederholt  im  Laufe  dieser  Abhandlung  darauf  hingewiesen,  welche 

'ö^rJc^'üi-dige  Ursachen  (Gase,  Insektenstiche  etc.!)   die  Krebsbildung 

^^^"anJassen  sollten. 

I>aß  jedoch  der  Krebs  eine  ansttTkende  Krankheit  sei.  daß  also 

,^!^     außen  her  ein   infizierendes  Agens   in   den  Organismus  ein- 

Qriii^^    und    einen    Krebstunior    hervoiTufe,    glaubten    viele    ältere 

^*-**<^lier  auf  Grund  klinischer  Erfahrungen   und  Beobachtungen   an- 

,\^^^*i€*n  zu  müssen.  .  Wir  haben  schon   oben   iS.  o21)   auf  diese  Tat- 

^^<^lien  hingewiesen. 

y  ^M^an  konnte  sich  nur,  entsi)recliend  <len  geringen  Kenntnissen, 
me  man  zu  diesen  Zeiten- über  die  Infektionskrankheiten  hatte,  keine 
^  or^t:^jjjjj^g  machen,  wie  eine  Infektionskrankheit  entsteht  und  weiter 
ui>ert:j.^gjj  wird. 

Abgesehen  davon,  daß  es  Zeiten  gab.  wo  man  die  ganze  Krebs- 
^^^^^^vvnlst  als  einen  Parasiten  des  niensclilichen  Körpers  betrachtete, 
also   a.l8  etwas  Körpeifrenides,  war  einer  der  eisten  Autoren,  der  die 

V^titstehung  des  Carcinoms  auf  eine  ])arasitäre  Infektion  zurückführte. 

T^-  ^' arm  ich  ael,*')  indem   ei*  einen  Z()oj)hyten   aus   der  zweiten 

,,'•  Zentralbiatt   f.   all«;.    Putholoiri»-.    IHJH).    1.    Ki.     Ctr.   auch    iWv    Kxperinirntf 
1^^^  ».  S.  423. 

*'■  An  Essay  on  the  ori^iii  ot"  tubcnulous  and  fuintnnis  disra^rs.     Dublin  IK.f». 
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Der  Beweis  von  Adamkiewicz,  daß  die  Krebszelle  nicht 
der  Epithelzelle  identisch  wäre,  kann  also  als  richtig  nicht  anerkai 
werden,  folglich  auch  nicht  seine  Schlußfolgerung:  „Wenn  also  E] 
thelzelle  und  Krebszelle  nicht  identisch  sind,  dann  fällt  die  Theoi 
Cohnheini's,  der  das  Carcinom  als  ein  Lager  typisch   gefonni 
physiologischer  Gewebselemente  ansah." 

Der  Krebs  kann  also,  nach  Cohnheim,  kein  parasitäres  Pi 
dukt  sein! 

Adamkiewicz  suchte  dann  nachzuweisen,  daß  der  Krebs 
Gift  enthalte,  das,  seiner  Ansicht  nach,  nur  als  Stoffwechs 
Produkt   von  Parasiten   angesehen   werden  könne.    Zu  dies< 
Zwecke  machte  er  nun  folgende  Versuche:  Er  exstirpierte  mit  as< 
tischen  Instrumenten  kleine  Partikelchen  aus  einer  nicht  ulceriert- 
Krebsgeschwulst  des  Menschen,  spülte  sie  mit  1  proz.  Karbollösu^ 
ab   und   verimpfte   sie   auf  Kaninchen.    Es   entstanden  Abszes 
und  Eiterungen,  während  die  Verimpfung  normaler  Gewebe  d 
artige  Folgen  nicht  hatte. 

Dann  machte  er  Impfversuche  in  das  Gehirn  eines  Kaninchen: 
Normale  Gewebsteile  verwachsen  mit  der  Gehirnmasse,  oder  wen 
resorbiert,  Fremdkörper  heilen  ein  oder  kapseln  sich  ab,  die  I 
plantation   von   Krebsgewebe   in   das   Gehirn   hat  jed« 
einen    eigenartigen    Charakter,    indem    das    Tier    schnell    getS 
wird,  bei  allen  übrigen  Impfungen,  selbst  mit  ätzenden  Chemika] 
lebt  das  Tier  länger.    Adamkiewicz  implantierte  auch  Teile 
Adenom,   Syphilom,  Sarkom  in  das  Gehirn  eines  Kaninchens,   t 
machten  diese  Impfungen  keine  Reaktion,  die  verimpften  Teile  ^ 
wuchsen  sogar  mit  dem  Gehirn. 

Aus  diesem  Experiment  zieht  nun  Adamkiewicz  den  Sclm^ 
daß  der  Krebs  ein  Gift  enthalte,  das  besonders  stark  auf  die  Nerv 
Zentren  einwirkt. 

Dieses  Gift  stellte  nun  Adamkiewicz  dar,  indem  er  frisc 
aseptisch  exstirpiertes  Krebsgewebe  in  destilliertem  Wasser  zer: 
und  dann  filtrierte.    Das  Filtrat  opalesziert  leicht  ist  alkalisch 
giftig.    Dieses  Krebsgift  nannte  Adamkiewicz  ..('ancroin' 

Diesen  Stoff  nun  injizierte  Adamkiewicz  durch  eine  Trei 
Öffnung  in   das  Gehirn   eines  Kaninchens.    Das  Tier  wurde  gelä 
und   starb   bald.    Die  Injektion   von  indifferenten  Flüssigkeiten 
ursacht  derartige  Erscheinungen  nicht.    Nur  1  proz.  Karbolsäure 
dieselben  Wirkungen. 

Adamkiewicz  hält  nun  dieses  Experiment  direkt  für  pa 't^^^ö- 
gnomonisch  für  Krebs,  da  kein  anderer  Tumor  (z.  B.  Sarkom  cr>*  ^^^^ 
Adenom)  derartige  Wirkungen  liervorrufen  kann. 

Adamkiewicz   will   nun   auf  indirektem  Wege   den  N^»-  ^"" 
weis  für  das  Vorhandensein   eines  Parasiten  führen;   denn   pro  ^^^^_ 
ziert  der  Krel)S  Gift,   dann  muß  er  auch  parasitär  se? 

Das  in  das  Hirn  implantierte  Krebsstück  ist  braun  verfärbt. 


n: 
om 

Gehirn   durch   eine   dünne,  weiße,  diphtherieähnliche  Haut  getre^T^^^^^' 
die  in  die  Gehirnmasse  eindringt. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  des  Gehirns  und  des  impl 


n- 


M  Zur  Zeit   der  Blastemtheorie  bemühten   sich  gleichfaUs   die  Forscher,  d-i 
Krebsi^fift    chemisch    darzustellen.     Ich    erinnere    nur  an   das   „Krebsin"   von   K 

icfr.  8.  67 j. 


eses 
igfel 
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tierten  Carcinome  einheilen  und  voUständijs:  mit  der  Gehirnsubstanz 
orjaranisch  verwachsen.  Metastatische  Herde  treten  im  Gehirn  nicht 
auf,  die  Gewebselemente  vermehren  sich  nicht,  sondern  dejsrenerieren 
und  verschwinden,  so  daß  nur  noch  Bindegewebe  vorhanden  ist. 

Durch  diese  Untersuchungen  und  auch  durch  die  schon  oben 
an^etuhrten  Tatsachen  ließ  sich  die  Theorie  von  Adamkiewicz, 
daß  die  Krebszelle  selbst  der  Parasit  sei,  nicht  aufrecht  erhalten. 
Die  als  junge  Parasiten  im  Stroma  von  Adamkiewicz  ange- 
sprochenen Zelleu,  wurden  allgemein  als  Leukocyten  erkannt. 

Trotz  aller  nachgewiesenen  Iirtiimer  und  Fehlschlüsse  hielt 
Adamkiewicz  auch  späterhin  noch  in  einer  Polemik  gegen 
Bibbert, V)  der  ebenfalls  die  Beweisführung  für  den  spezifischen 
Krebsparasiten  als  eine  irrige  hinstellte,  an  seinen  Anschauungen  fest^ 
In  dem  einen  Punkte  hatte  Adamkiewicz  allerdings  Recht: 
Ribber t  war  der  Ansicht,  daß  L.  Pfeiffer  der  erste  Autor  ge- 
wesen wäre,  der  die  Krebszelle  als  einen  Parasiten  (Coccidie)  an- 
gesehen und  beschrieben  hätte. 

Die  Priorität  gebührt  wohl  Adamkiewicz:  Aber  der  Unter- 
schied ist  doch  der,  daß  Adamkiewicz  die  ganze  Krebszelle 
als  den  Parasiten  ansprach,  während  L.  Pfeiffer,  wie  wir 
hald  sehen  werden,  von  intracellulären  Schmarotzern  sprach. 
Dies  hat  wohl  Ribbert  übersehen,  sonst  würde  er  durch  seine 
Bemerkung  nicht  den  Prioritätsstreit  hervorgerufen  haben!  Auch 
-adamkiewicz  scheint  den  Unterschied  zwischen  seiner  Auffassung 
^'on  den  Parasiten  und  der  von  Pfeiffer  nicht  genügend  gewürdigt 
^  haben. 

Gelegentlich  der  Besprechung  des  Verhältnisses  der  Embrj'onal- 

^^ile  zur  Krebszelle  haben  wir  bereits  auf  die  Versuche  K  e  1 1  i  n  g's 

^iögrewiesen ,    der   behauptete,   durch    Impfungen   mit   ganz  jungen 

^öHnerembryonen  bösartige  Geschwülste  beim  Hunde  erzeugt 

^^  haben  (cfr.  S.  371),  während  Hirsch  fei  d  und  Garten  nur  ein 

^^rübergehendes   Wachstum  der  experimentell   hervorgerufenen 

^  ^Unoren  beobachten  konnten. 

Ebenso  wie  Adamkiewicz  hält  auch  Kelling  die  Krebs- 

j^^  1  le  in  toto  für  ein  körperfremdes,  von  außen  auf  den 

^  Ö^per  transplantiertes  Gebilde  —  nur  daß   er  sie  nicht 

^^^^     ein  Coccidium,  sondern   für  eine  Embryonalzelle  erklärt, 

j:/^      genau  so  parasitäre  PLigenschafteu  besäße,  wie  ein  wirklicher 

^^^^isit. 
j^ ._  Kelling-)  bekämpft  die  Theorie,  daß  die  Geschwulstzellen 
^,^^?^erzellen  wären.  Die  großen  biologischen  Unterschiede 
rp^'^i^chen  einer  normalen  und  einer  Geschwulstzelle  machen  diese 
^  ^^orie  gänzlich  unhaltbar.  Demgegenüber  fallen  die  morphologischen 
1^  ^^^t^  iilichkeiten  zwischen  der  Geschwulst-  und  der  normalen  Zelle 
"^  ^^  m  ins  Gewicht. 


u^  .^       Die    Geschwülste .    welche    Kelling    durch    Einspritzung    von 
^^^l^ner-  resp.  Schweineembryonen  erzeugt   hat,  sollen   bei   der  mik- 
^  ^Icopischen  Untersuchung  durchaus   den  Bau  maligner  Geschwülste 
^^^^igt  haben. 


*)  Deutsche  med.  Wocheuschr..  18i)4,  Nr.  15  uiui  18. 
.       *)  Wiener  med.  Wochenschr.,  1904.  Nr.  87  und  88.     Müucheiicr  med.  Wochen- 
^^Hft,  1904,  Nr.  43. 

^olff.  Die  Lehre  von  der  Krehakrankheit.  8;) 
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von  Doppelpunktstäbchen  in  Carcinomen,  die  er  für  \^ ^=*- ge> 
tationsfoimen  eines  Fadenpilzes  hielt,  und  Franke*)  konnte  die 
Befunde  beider  Autoren  bestätigen. 

Ebenso  teilte  auch  Domingos  Frei re^)  mit,  daß  er  bei  sei  Äien 
Untersuchungen  über  die  Ursache  des  Carcinoms  zu  denselben  lEe- 
sultaten  wie  Scheuerlen  gelangt  sei.  Freire  stellte  sich  ^^or, 
daß  die  Bakterien  im  Blute  als  Zoogloea  kreisen,  dann  zu  BaziÄ^len 
auswachsen,  einen  Ausweg  aus  dem  Körper  durch  das  Epithel  sucineii 
und  letzteres  zur  Wucherung  bringen. 

Unabhängig  von  Scheuerlen  veröffentlichte  auch  zu  derselÄ^eii 
Zeit  Lampiasi')  Bakterienbefunde  beim  Carcinom. 

L  a  m  p  i  a  s  i  fand  einen  Bacillus  mit  Sporenbildung  auch  im  Bl  »te 
kreisend.  Impfungen  mit  Reinkulturen  dieses  Mikroorganismus  so  L  Jen 
nach  50  Tagen  kleine  Knötchen  mit  weiten,  alveolaren  Stromamasd:ie/i 
und  epithelialem  Inhalte  hervorgerufen  haben. 

Obwohl  nun  die  Scheuerlen'schen  Beweise  für  die  Spezifizität 
des  von  ihm  als  Krebserreger  bezeichneten  Bacillus  recht  man^arel- 
haft  waren,  fehlte  es  doch  nicht  sofort  an  Prioritätsansprüchen,  nicht 
nui'  von  Seiten  deutscher,  sondern  auch  besondei-s  französisch  er 
Autoren,  die  diese  anscheinend  epochale  Endeckung  fui-  ihre  Xat:ion 
beanspruchen  zu  miissen  glaubten. 

Immer  wiederholt  sich  in  der  wissenschaftlichen  Welt  dieser 
Vorgang,  sobald  es  sich  um  eine  wertvolle  Entdeckung,  oder  um  eine 
solche,  die  es  zu  werdeji  verspricht,  handelt. 

Auch  in  diesem  Falle,  der,  wie  wir  bald  sehen  werden,  durchaus 
keinen  Glanzpunkt  in  der  deutschen  Krebsforschung  bildet,  da  der 
Scheuerle n'sche  Bacillus  sich  als  harmloser  Saprophjt  erwies,  iind 
obwohl  etwas  später  der  französische  Forscher  Ray  mond*)  «ich 
über  den  Scheuerlen'schen  Bacillus  lustig  machte,  und  die  g-anze 
Sache  als  ein  ,,coup  de  theatre"  bezeichnete,  suchte  doch  in  der 
ei^sten  Zeit  Petit*)  für  seinen  Landsmann  Rappin*)  die  Priorität 
dieses  Bazillenbefundes  zu  wahren,  da  dieser  Forseher  bereits  im 
Jahre  1886  Diplokokken  mit  positivem  Erfolsre  verimpft  und  ^tts 
dem  Impfcarcinom  (?)  wieder  den  Diplococcus  in  Reinkultur  ^^' 
züchtet  hätte. 

Nun  erinnerte  man  sich  auch  plötzlich,  daß  auch  in  anderen 
Tuniort'ormen.  aus  denen  sich  aber  leicht  (arcinome  bilden.  scln»ii 
von  früheren  Beobachtern  Bazillen  ^refunden  worden  wären.  So  ^t' 
wähnt  z.  H.  Tomasi  C'rudeli 'i  ilS82).  daß  Majocci  in  ^^^^ 
AN'arzen  einen  kleinen  Bacillus  entdeckt  hätte,  den  er  als  ..  Bacte- 
iium  porri"  bezeichnete,  während  Babes*)  in  denselben  Tuniore^^ 
den  S  t  a  p  li  y  1  o  c  o  c  c  u  s  a  u  r  e  u  s  fand.  K  ü  h  n  e  m  a  n  n  ' )  fand  ^^^ 
Papillomen  einen  Bacillus,  der  eine  irrüne  Farbe  entwickelte  und     ^^^^ 


'i  Miiiichent*r  iiuhI.  Wooht-iischr..  1888.  4.  • 

*)  Premiores  etudes   exivrinnutales   siir   la   nature  (in  <"aneer.     Rio  «le  .Ta  *'^*'    . 
1887.     (Cfr.  Vtrh.  des  Vereins  für  inurre  Mfdizin.  Berlin.  19.  Dez.  1887. ^     ffr.      ^^ 
Ztntralblatt  für  die  niediz.  Wisseiisoh..  1888.  10.  i  -^ 

^j  Sulla  natura  parasitaria  dei  tuni^ri  eanoeri>i    Riforma  medica.  1888.  4  n'  ^ 
*i  Gaz.  de^  hol»..  188i^.  p.   lUÖ. 

•^  ri'nion  uw^\  .  1887.  j..  1.V2.  ^^^     -j- 

*"    Sur  \v  muTi^W  du  caroiui'nu'    «'••nii»ttr>  rtriid.  d»f  la  Soc.  de  Biologie,  lö^^" 
•    Tfr.  Fa  hre- I»onieriruo:  Les  i  amvrs  t'i»itht*liaux  etc.     Paris  1898.  -j^;^ 

"'  iU>servaiii'Us   >ur   (intlquH>   lr>i<'n>   infeotieuse>  des  muqueuses  et  de  l^*- 
iJonrn.  de  l'Anat..  Iv4.  p.  Hi»  . 
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Tiere  verimpft  (Hahnenkamm  und  Kaninchen!),  wieder  Papillome 
hervorgerufen  haben  soll. 

Aber  Mikroben,  sagt  Domerg ue,  finden  sich  überall,  man 
mußte  Papillome  im  Innern  einer  angeborenen  Cyste  auf  Bakterien 
untersuchen,  dann  würde  dieser  Befund  eher  eine  Würdigung  finden.  — 

Der  Scheuerlen'sche  „Krebsbacillus"  wurde  nun  von  den 
Krebsforschem  der  ganzen  Welt  einer  eingehenden  Nachprüfung  unter- 
zügren,  und  als  Resultat  aller  dieser  Untersuchungen'  stellte  es  sich 
heraus,  daß  es  sich  um  einen  ganz  harmlosen  Parasiten  —  um  einen 
Ka  rtoffelbacillus  handle. 

Von  deutschen  Forschem  führten  den  Nachweis  hierfür 
Senger, ^)  Baumgarten'-)  und  besonders  ßosenthal.^)  Dieser 
Autor  erklärte  den  Scheuerlen  sehen  Bacillus  für  identisch  mit 
Leptothrix  epidermidis  (Bordoni-Uffreduzzi),  einem  un- 
schädlichen Hautschmarotzer. 

A.  Pfeiffer*)  hielt  den  angeblichen  Krebsbacillus  für  eine 
nicht  pathogene  Proteusform  (Proteus  mirabilis  Hauser). 

Zu  denselben  Resultaten  kamen  auch  die  französischen  und 
^ng^lischen  Krebsforscher. 

V.  Ermengem,*)  Verneuil*)  und  Nepveu")  bestritten  ganz 
«entschieden  die  Spezifizität  des  Scheuerlen'schen  Bacillus  und 
^aren  der  Ansicht,  daß  die  gefundenen  Bakterien  erst  eine  sekundäre 
Erscheinung  wären.  (Die  Ansicht  von  Ravmond  haben  wir  schon 
vorhin  erwähnt,  cfr  S.  548.) 

Ballance  und  Shattock^)  haben  ebenfalls  durch  sehr  ein- 
gehende Untersuchungen  sich  von  der  Richtigkeit  der  Seh  euer  len- 
^<^ben  Mitteilungen  nicht  überzeugen  können. 

Die  Jagd  auf  Bazillen  wurde  trotzdem  eifrig  fortgesetzt.  Man 
fand  nun,  selbst  in  nicht  ulcerierten  Krebsen,  auch  die  gewölinlichen 
Kntzündungs-  und  Eiteren-eger  (Staphylokokken  und  Strepto- 
kokken), die  selbstverständlich  nicht  als  spezifische  Krebserreger 
angesehen  werden  konnten  (Bracela,*)  Zahn,*®)  Ribbert^^u. a.). 

Nur  K 0 u  b  a s 0 f  f  *^)  glaubte  wieder  einen  spezifischen  Bacillus 
entdeckt  zu  haben.  In  einem  Magencarcinom  will  er  einen  beweg- 
lichen, eiförmigen  Bacillus  gefunden  haben,  der  auf  Gelatine  und 
Agar  schuppen  artige,  nicht  verflüssigende  Kolonien  bildet. 

Impfungen  mit  Reinkulturen  dieses  Bacillus  wirkten  auf  Meer- 
schweinchen nach  1 — 8  Wochen  tötlich.  Auf  dem  Peritoneum  und  im 
Perikard  sollen  sich  viele  Knoten  etwa  kirschgroß  und  von  weißlicher 
Farbe  gefunden  haben.  Koubasoff  glaubte  eine  allgemeine  Carcinose 
^^or  sich  zu  haben.    Allein  den  Beweis  dafür,  daß  es  ^ich  um  echte 


,  >   ßerliner  klin.  Wochenschr.,  1888,  10. 
*'   ^Centralblatt  für  Bakteriolojfie.  1888,  B<1.  111,  S.  397. 
/^    Zeitschrift  für  Hvgiene,  1888.  1. 
^^    J  deutsche  med.  WochenHchr.,  1888.  11. 
.  *    -Ciullet.  de  la  Soc.  belvr.    Januar  1888. 
.  >     ^t^evne  de  Chirurg.     10.  Oct.  1889. 
J'*    <^az.  hebdom.    4.  Mai  1888. 

^'    ^t^'ransact.  of  the  Pathol.  .S)c.  of  London.  XXXVIII.  \).  412. 
yj    «jollet.  delle  Sc.  med..  1889. 
11 J     _V^irchow'8  Archiv.  Bd.  117,  p.  2H. 
i;e'     t^eutsche  med.  Wochenschr..  1891,  1. 
*.,.t^o.ix.^'^'iener  klin.    Wochenschr..    1889.   ö.      Wiener   med.    Presse.    1890.    29.    30. 
^mraii>x.   ^  Bakt.,  Bd.  VIT,  18J)0.  10. 
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^ir  den  angfeblichen  Krebserre^er  überliaupt  nicht  unter  den  Spalt- 
pilzen, den  Bazillen  und  Kokken  suchen  dürfen. 

Wir  haben  schon  gelegentlich  der  Besprechung  des  Verhältnisses 

der  Metaplasie  zur  Metastasenbildung  (cfr.  S.  512)  darauf  hingewiesen, 

^elch  ein  fundamentaler  Unterschied  zMvischen  den  durch  Spaltpilze 

liervorgerufenen  Infektionskrankheiten  und   den  echten  Tumoren  be- 

J^teht.    Bei  ersteren  handelt  es  sich  um  lokale  Gewebswucherungen, 

hervorgerufen  durch  den  Reiz  der  Parasiten,  um  ein  Granulations- 

?ewebe  aus  emigrierten  Leukocyten  und  jungen  Bindegewebszellen 

bestehend.    Die  Bakterien  sind  auf  das  Bindegewebe    als  ihren 

^/ntterboden   angepriesen,    normale   Epit hellen   werden   primär 

Von   Spaltpilzen  nicht  angegriffen.    Die  Beteiligung  des  Epithelial- 

jsrewebes  ist  erst  sekundärer  Natur.    Bei   der  Krebsbildung  wird 

das  Xachbarepithel  atrophisch,  wären  Parasiten  im  Spiel,  dann 

niäßte  es  auch  krebsig  werden. 

Ebenso  verhält  es  sich  mit  den  Metastasen.  Die  Spaltpilze, 
z-  B.  die  Tuberkelbazillen,  reizen,  sobald  sie  verschleppt  werden, 
da.s  neue  Gewebe  zur  Tuberkelbildung. 

Beim  Carcinom  jedoch  sind  die  Metastasen  abhängig  vom 
Pi'imärherd  und  tragen  auch  vollständig  den  Charakter 
<les    Primär tumors. 

3Ian  hat  nun  bei  den  Metastasen  an  eine  Sjmbiose  der  Zelle 

wiit    dem  Parasiten  gedacht;  möglich  wäre  dies  ja  wohl,  aber,   da 

der   Parasit  eine  normale  Epithelzelle  nicht  infiziert,  und  sie  auch 

zerstören  würde,  so  ist  also  ein  solcher  Vorgang  bei  den  Spaltpilzen 

auszuschließen.    Wollte  man  die  Krebsmetastasen  als  eine  Wirkung 

^.^1*   verschleppten  Spaltpilze  ansehen,  dann  müßte  man  diesen  Para- 

'^jten   die  Fähigkeit  zuschreiben,  heteroplastisch  auf  das  Gewebe 

eiuisiiwirken,  also  aus  Bindegewebszellen  Epithelzellen  hen^orzurufen, 

WRss;    entwicklungsgeschichtlich,  wie  wir  gesehen  haben,  nicht  möglich 

ist.       Die  Spaltpilze  können  nur  ein   dem  Mutterboden  homologes 

^^  Webe  erzeugen.    Ein  Plattenepithelkrebs  hingegen  erzeugt  nur 

^^^t:a.stasen    von    derselben   Struktur,   ebenso   die   Zj'linder-   und 

^^^  u  senkrebse! 

,  Es  müßten  also  soviel  Bakterienarten  vorhanden  sein,  als 
^Pitihelarten.  Weshalb  siedelt  sich  denn  der  Bacillus  des  Platten- 
^P^t:.lielkrebses  z.  B.  nicht  gelegentlich  auch  im  Magen  an?  Wes- 
hi^lb  entsteht  ein  Plattenepithelkrebs  nur  da,  wo  Plattenepithel  vor- 
handen ist? 

^lan  sieht,  die  bazilläre  Aetiologie  hält  allen  diesen  Einwänden 
?^^^Tiüber  nicht  stand. 

^Vühl  aber  vertrug  sich   die   bazilläre  Theorie*  mit  Virchow's 
>^^ebslehre. 

X)enn  so  hatte  sich  Virchow  die  Entstehung  des  Krebses  ge- 
d*^cht.*)    Irgend   ein   Virus  —   es   kann   auch   ein   Bacillus  sein  — , 
d^nu.,  wie  wir  an   einer  anderen  Stelle   erörtert  haben  (cfr.  S.  287). 
V^^rägt  sich  die  Bazillentheorie  durchaus  mit  der  Cellularpathologie 
^^  irgend  ein  Bacillus  also,  dachte  sich  Virchow,  gelangt  ins  Binde- 
gewebe, verursacht  hier  eine  formative  Entzündung  und  die  Bildung 
von  heterologen  fipithelniassen.     Die  Metastasen  würden  durch  Zellen 
verursacht,  die  mit  dem  spezifischen  Krebsvirus  durch  den  Blutstrom 

*)  Cfr.  Geschwülste.  Bd.  I,  5.  Vorlesung:. 
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Wie  aber  Bibbert  M  richtig  bemerkt  läßt  sich  mit  Sicherheit 
voraussagen,  daß  Meyer  mit  seiner  Theorie  niemals  den  Beifall 
alJei'  derer  gemnnen  wird,  die  mit  dem  charakteristischen,  anatomi- 
schen Verhalten  der  malignen  Tumoren  auch  nur  einigermaßen  ver- 
traut sind. 

Man  kann  wohl  zui'zeit  die  bazilläre  Krebstheorie  als  einen  über- 
wundenen Standpunkt  ansehen  und  sie  den  zahlreichen  anderen 
Theorien  anreihen,  die  viel  versprochen  und  nichts,  oder  wenig  ge- 
balten haben. 

Der  Ruf  nach  einem  spezifischen  Krebsparasiten  erscholl  aber 
immer  lauter,  und  wie  man  zu  Laennec's  Zeiten  so  lange  rief,  bis 
man    die   „spezifische  Krebszelle"*   hatte,  so  suchten  auch  jetzt  die 
Forscher  nach  einem   Parasiten,   und   da  die   „Spaltpilze"   abgetan 
waren,  sah  man  sich  im  TieiTeiche  nach  einem  anderen  Parasiten  um. 
Ein  großes,  noch  wenig  erfoi-schtes  Gebiet  niederer  Lebewesen 
—  die  Protozoen  —  wurde  nun  eifrig  durchstudiert,  um  zu  sehen, 
ob    etwa  Schmarotzer  dieser  Art  in   den  Carcinomgeschwülsten   zu 
linden  wären.    Shattock  und  Bailance*)  hatten  zuerst  die  Ver- 
mutung  ausgesprochen,   daß    vielleicht   Protozoen   die   Ursache   der 
Krebsentstehung  bilden.    Welche  Resultate  diese  eifrigen  Forschungen 
für  die  Krebsätiologie  gehabt  haben,  soll  uns  nun   im  folgenden  be- 
schäftigen. 


Die   Protozoen  und  andere  niedere,  tierische  Lebewesen 

als  Krankheitserreger. 

Aetiologische  Bedeutung  der  Protozoen  fOr  Krankheiten  nicht 

^ebsiger   Natur.     Die   Actinomycosis   und   Bilharzia   und   ihre 

^Ziehungen  zur  Krebskraukheit.    Echinokokkenähnliche  Blasen 

^^  angebliche  Krebsparasiten   (Portes).     Die   Parasitenbefnnde 

^^im  Ifolluscum  contagiosum.  Pso ro Spermien  als  Krankheits- 

f&h^^^^    bei    der    Darierschen    Hautkrankheit    (Psorospermose 

^wulaire    T^g^tante)    und    bei    der    Paget'schen    Krankheit. 

Albarran's  Psorospermienbefunde  in  Epitheliomen. 

/u  .  -^^  neuerer  Zeit  sind  viele  Organismen  aus  der  Reihe  der  Protozoen 
^^^Icigische  Beziehung  zu  Infektionskrankheiten  gebracht  worden. 

L^  ^^^  ix*  erinnern  nur  an  das  Plasmodium  malariae,  das  zuerst  von 

j^  /.^  ^"^  ^n')  im  Jahre  1881  im  Blute  Malariakranker  gesehen  wurde, 
i^      ciurch  Amöben  hervorgerufene  Dysenterie*)  etc. 

Qjj  ^^^onders  eingehend  beschäftigten  sich  aber  mit  den  Beziehungen 
:^^*"<^ tozoen  zu  Infektionskrankheiten  Neißer  und  L.  Pfeiffer. 

*ntst     ^  Sßer*)  glaubte  z.  B.  Protozoen,   besonders  Coccidien,  für  die 

•^^.^  ^^*^'^ing  der  Acne  varioloformis  verantwortlich  machen  zu  müssen. 

afeli  ^^^^^^  Ansicht  ist  jede  Hornkugel  ein  Parasit  und  in  seinen 
^     liat  er  auch  ein  echtes  Sporozoon  (Sömmridis)  abgebildet. 

W    V  ^^^  Deutsche  med.  Wocheu.sclir.,  liKU,  .s.  745. 

^\  *-    c.  s.  4aö. 

♦\    ^»'ch.  de  M^d.  exp^r.  et  d'Anat.  patbol.,  1881,  p.  798. 
J    V^^'  Kartuli 8:  Virchow's  Archiv.  Bd.  105. 
*  ■>    viertel  Jahresschrift  für  1  Dermatologie  und  .Syphilis,  1888.  .<.  553. 
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'^6rvor,  die  in  der  Längsachse  gleich  weit  vom  Zentrum  liegen.    Diese 
^^'achsen  weiter  und  stellen  neue  Jugendformen  der  Früclite  dar.    Sie 
unterscheiden  sich  von  einem  Kern  durch 
^ins  P>hlen  vom  Kernkörperchen.    Das 
ßlä.schen  ist  mit  Kemfarben  nicht  färb- 
l>ar,  ist  also  kein  Kern. 

Die  Früchte  liegen  immer  in  der 
Wand  der  Kapsel.  Die  Größe  der  Krebs- 
kapseln beträgt,  nach  F  o  r  t  e  s ,  im  Durcli-  *  *^  ^^ 

schnitt  =  0,0890  mm,    während    die    der      Auh    Portes:    Das    Carcinom. 

Epithelzelle  =  0,0266:0,0090  mm  ist.  \^^'  ^'/»f  2.   Reife  Krebsfrucht 

T^.      Ti    ~  X*  j       /1       •  «)  zentrales  Bläschen  mit  nicht 

Die  Präparat lon  der  ( arcmom-     ^ifärbtem    Inhalt,    .y)    jrrößere 
i^canitte    w-ar    folgende:    Die    Schnitte  Granula, 

war  den  etwa  24  Stunden  lang  in  1  Proz. 

Osxniumsäure  gelegt,  dann  ausgewaschen  und  in  gesättigte  Osalsäure- 
losuiiK  gebracht. 

Nach  Portes  handelt  es  sich  beim  Krebs  weder  um  eine  Epi- 
thelial- noch  um  eine  Bindegewebegeschwulst,  sondern  um  eine  Ein- 
^'anderung  und  Wucherung  von  Parasiten  (Blasentieren),  die 
''en  Forschem  bisher  entgangen  sind,  weil  sie  so  durchscheinend  sind. 
Die   Epithelzellen   sind   die   Früchte   der   Parasiten,   die 
^iveoläre  Struktur  Virchow*s  stellen  die  Blasenwände  dar,  deinen 
Sra-Uertiger  Inhalt  durch  eine  Art  Koagulation  uns  als  Balkengerüst, 
ötier  als  Netzwerk  imponiert. 

Die  Befunde  von  Fort  es  wurden  als  abenteuerlicher  Natur  hin- 
*5'^5!it:ellt  und  von  keinem  anderen  Autor  bestätigt.  Wie  wir  jedoch 
nooli  späterhin  sehen  werden,  haben  einzelne  Gebilde,  die  Portes 
*^esschrieben  und  abgebildet  hat,  eine  ganz  frapi)ante  Aehnlichkeit 
'i^i't    den  späterhin  noch  zu  schildernden  Befunden  von  Schüller. 

Der  einzige  Autor,  der  die  Fortes'schen  Befunde  einer  Kritik 
unt:^rzog,  war  Adamkiewicz,^)  der,  obwohl  er  selbst  die  ganze 
Ki*€^bszelle  für  den  gesuchten  Parasiten  hielt,  die  Gebilde  von  Fort  es 
^^s<     Degenerationsprodukte  zerfallener  Kerne  ansah. 

Die  ersten  Beschreibungen  von  parasitenähnlichen  (Tebilden  bei 
^ici^m  krebsartigen  Tumor  rühren  von  A.  Neißer*-)  her. 

Wir  haben  schon  an  einer  anderen  Stelle  auf  die  eigentümliche 
Stellung  des  Molluscum  contagiosum  in  der  Onkologie  hin- 
g^  '^^iesen.  *) 

Früher  hatte  man  das  Molluscum  contagiosum  als  einen  echten 
K^jebs  angesehen,  Virchow  jedoch  rechnete  diesen  Tumor  zu  den 
epi dermoidalen  Bildungen,  die   von  den  Haarfollikeln  ausgehen  und 
d^H  Atheromen  nahe  stehen. 

Diese  Tumorart  wurde  unter  den  verschiedenartigsten  Bezeich- 
t^^ngen  beschrieben.    Neißer*)  führt  selbst  20  synonyme  Bezeich- 
nungen  an   (IL  a.  Elevures  folliculeuses  (Ray er).    Acne  molluscum 
<^'hausit),  Parakanthoma  verrucosa  iv.  Hebra)  etc.). 

Bemerkenswert  war  jedoch  die  Tatsache,  daß  diesei*  Tumor  in 

»)  1.  c.  S.  539. 

*)  Vieiteljahresschrift  f.  Dermatolosfie  und  Syphilis,  18S8.  .s.  .jr)8  -iy\)S. 

*)  Cfr.  S.  376. 

*)  h  c.  (daselbst  auch  uuHt'ührliche  Literatnranfir^heu). 
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0.  Israel^)  fand  molluscumähnliche  Eörperchen  auch  bei  de 
von  ihm  als  „Epithelioma  follicolare^  beschriebenen  Tumor,  ein 
gutartigen,  epidermoidalen  an  der  behaarten  Haut  sitzenden  6 
schwulst,  von  lappigem  Bau  und  höckriger  Beschaffenheit,  die  er  a 
Retentionsgeschwulst  auffaßte.  Israel  hält  diese  Körperchen  ab 
auch  nicht  f&r  parasitärer  Natur,  solange  nicht  durch  Kultur  ui 
Uebertragung  der  Beweis  daffir  erbracht  sei. 

Auch  C.  Karg*)  sah  ähnliche  Bilder  bei  spitzen  Condylomen. 

Kromayer*^)  wies  auf  den  Zerfall  der  Epithelfasem  währei 
der  Bildung  der  MoUuscumkOrperchen  hin,  die  er  auch  als  Degen 
rationsprodukte  ansah.  Das  Molluscum  bildet  sich,  nach  seiner  A 
sieht,  aus  einer  Wucherung  des  freien  Epidermisüberzuges  und  nie 
aus  den  Haarfollikeln.  Die  Epithelien  förben  sich  mit  der  Prot 
plasmaf&rbung  ebenso  leicht  wie  die  Zellen  des  Rete  Malpighi.  D 
angebliche  Parasit  geht  aus  dem  Protoplasma  der  Zelle  hervor. 

Kromayer  bleute  sich  der  von  Hang^)  angegebenen  Färb 
methode  (Hämatoxylin- Ammoniakkarmin).  Durch  Pikrinsäure  werd( 
nur  die  älteren  Stadien  sichtbar  gemacht,  die  jungen  werden  den 
lieber  gefärbt  durch  Karbolsafranin  und  Hämatoxylin. 

Dm^h  Protoplasmafärbungen  wies  U  n  n  a  ^)  zum  ersten  Male  d 
Persistenz  eines  Netzes  von  unverändertem  Protoplasma  in  di 
MoUuscumkOrperchen  nach,  welches  den  späteren  Trennungslinien  d 
fazettierten,  hyalinen  Klflmpchen  entspricht ;  auch  konstatierte  er  d 
sekundäre  Verschmelzung  der  schon  gebildeten  Hyalinklumpen  : 
größeren.  Zugleich  präzisierte  Unna  die  Färbemethoden  f&r  d 
hier  vorkommende  Epithelhyalin,  im  Gegensatze  zum  H}*alin  d 
€arcinomepithels  und  dem  der  Bindegewebszellen. 

Die  einzigen  Autoren,  die  neben  M  o  r  e  a  u  und  N  e  i  ß  e  r  zu  dies 
Zeit  die  parasitäre  Natur  der  MoUuscumkOrperchen  verteidigte 
waren  Ziegler')  und  L.  Pfeiffer/)  die  diese  Parasiten  ebenfal 
für  Coccidien  hielten. 

Durch   die  heftige  Opposition  gegen  die  parasitäre  Natur  d 
MoUuscumkOrperchen    wurde    N  e  i  ß  e  r    schließlich    schwankend 
seiner  Ansicht. 

Allein  die  Idee  von  der  parasitären  Theorie  des  Molluscum  wun 
wieder  einige  Jahre  später  von  Touton**)  aufgenommen. 

Durch  Maceratiou  der  Präparate  in  nicht  sterilisierter,  physi 
logischer  Kochsalzlösung  hat  Ton  ton  rundliche  Gebilde  von  10 — 15 
Durchmesser  gefunden  mit  zarter  Membran,  einem  hellen,  kernartig< 
Fleck  und  glänzenden  Kernkörperchen,  pseudopodienartigen  For 
Sätzen  und  grünlich  schillernden  Körnern.®) 

Ton  ton  betrachtete  diese  (jebilde,  die  mit  den  Ne  iß  ersehe 
Parasiten  gar  keine  Aehnlichkeit  haben,  als  tierische  Parasiten  ai 
der  Klasse  der  Sporozoen. 


')  Festschrift  für  Virchow,  1891. 
«)  Deutsehe  Zeitschr.  f.  Chirurgie,  Bd.  H4.  1892. 

")  Virchow's  ArchiT,  Bd.  132  und:  Archiv  f.  Dermatol.  u.  Syphilis,  1893,  S.  8' 
*)  Zeitschr.  f.  wisseiischaftl.  Mikroskopie.  1890.  S.  152. 
*)  Histopathologie  der  Haut,  1894.  p.  795. 
•)  Lehrbuch  der  allg.  pathol.  Anatomie.  1892,  S.  618. 
")  Die  Protozoen  als  Krankheitserreger.    Jena  1890. 

**)  Beitrag  zur  Lehre  von  der  parasitären  Natur  des  Molluscum  coutagi<>scj 
Verhandl.  des  IV.  Kongr.  der  Deutschen  Dermatologischen  Gesellschaft,  1894. 

^)  ('fr.  Artikel  MoUusc.  contag.  von  Unna  in  lÜulenburg's  Realenzyklopädie — 
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Man    verstand    früher   unter    dieser   Bezeichnung    sehr    kleine« 
tierische  Parasiten  aus  der  Protozoenklasse,  kam  aber  spätei'^ 
zu  der  Ueberzeugung,  daß  es  sich  um  Parasiten  aus  der  Gruppe  dei^j 
Gregarinen  handle,  und  daß  die  Psorospermien  nur  Entwicklungs- 
stufen  dieser   Parasitenart   darstellen,   eine  Ansicht,   die   besondei 
durch  die  Untersuchungen  von  Th.  Eimer')  ihre  Stütze  fand. 

Psorospermien,  Gregarinen,  Coccidien  waren  zurzeit,  alsDarie 
seine  ersten  Beobachtungen  veröffentlichte  (1888),  identische  Begriffe.  Di^ 
Protistenkunde,  besonders  eine  wissenschaftliche  Einteilung  der  Proto— 
zoen,  existierte  noch  nicht,  von  der  Biologie  dieser  Parasiten  wußt( 
man  erst  recht  nichts!  Man  gebrauchte  also  diese  Bezeichnungen  nui 
als  Ausdruck  für  Schmarotzer  aus  der  Klasse  der  Protozoen,  ohm 
diese  selbst  näher  zu  präzisieren. 

Die  Darier'sche  Hautkrankheit,  die  klinisch  sich  als  eine  von 
den  Haarfollikeln   ausgehende  Hautentzündung   mit  Krustenbilduni 
und   kraterformigen    Geschwüren   darstellt,   zeichnet   sich   nun  ana- 
tomisch  dadurch   aus,   daß   die   trichterförmig  erweiterten   Follikel 
mündungen  von  Hornzellen  und  eigentümlichen  Körpern  erfüllt  sin( 
Diese  Trichter*)   werden   von   einer  besonders  stark   ausgebildete! 
Kömerschicht  umgeben  und  von  einer  unregelmäßig   in   die   Cuti 
vorspringenden  Stachelschicht,  deren  Zellen  ihre  regelmäßige  Anon 
nungen  verloren  haben  und  vielfach  auseinanderweichen,  so  daß  ui 
regelmäßige  Spalten  und  Lücken  entstehen. 

In  dieser  Stachel-  und  Kömerschicht  fand  nun  Darier  eigei 
tümliche  „runde  Körper",  die  er  folgendermaßen  beschreibt: 

„Leurs  caracteres  tranches  sans  formes  de  transition  avec  h 
cellules  noimales,  leur  membrane  epaisse  et  refringente,  qui  n^appai 
tient  ä  aucune  cellule  des  vertebres  superieurs  sauf  aux  cellules 
cartilage,  leur  distribution  en  apparence  fortuite  au  sein  de  la  coucl 
Malpighi,  ou  oji  les  trouve,  soit  isol^s,  soit  group6s  &  n'importe  quell^  k 
hauteur  enfin  et  surtout  leur  siege  intracellulaire  conduisent  forc»»^r= 
ment  k  y  voir  des  corps  etrangers  ä  Torganisme,  des  para 
Sites  en  d'autres  termes!" 

Die  Darier  seile  Hauterkraukung  kommt  selir  selten  vor;  bis 
dieser  Zeit  war  nur  ein  Fall  von  Lutz  im  Jahre  1860  veröffentlicl 
worden. 'h 

Bald  nacli  Dariers  Veröffentlichung  häuften  sich  jedoch  die  B 
richte  über  Beobachtungen  derartiger  Erkrankungen.  So  berichtet( 
z.K  White.-*)  ('.  Boek,'^)  Buzzi  und  Miethke,®)  Schwening 
und  Buzzi,')  Fabry,**)  J  arisch^}  u.  a.  über  Beobachtungen  ein-- 
derartigen  Hauterkrankung  und  bestätigten  auch  den  klinischen  B 
fund,  aber  in  der  Deutung  der  ,.('Orps  ronds",  die  Darier  als  Par 
siten  auffaßte,  konnten  ihm  die  meisten  Forscher  nicht  folgen. 

^)  lieber    die    ei-   oder  kuj^elförmicfen   Psorospermien   der  Wirbeltiere.     Wiii 
hnvir  1870. 

-')  (fr.  Del  bau  eo:  Eiileuburj?*ä  Realeiizyklopädie,  3.  Aufl.,  Bd.  19.  8.  022. 

*)  ('fr.  L.  Pfeiffer:  Die  Protozoen  als  Krankheitserreger,  1890,  S.  84. 

*i  A   ease  of  Keratom  follic.  (Joiini.   of  ciitaueons^  and  genito-urinarv  disea: 
Juni  1881)1. 

''I  4  Pälb'  von  Darier'scher  Krankheit:  Arch.  f.  Dermatologie  und  Syphilis*,  18 

♦*)  .M<.natshefte  f.  i)rakt.  Dermatologie,  1891.  Bd.  12,  p.  9. 

'I  Internat.  Atlas  seltener  Hautkrankheiten,  1892.  Heft  8. 

^  Arch.  f.  Dermatoloo:ie  und  Syphilis,  1894,  Bd.  2B. 

'•)  ibidem  1895,  Bd.  31,  p.  I(i3. 
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Besonders  eingehend  beschäftigten  sich  mit  der  Dar i ersehen 
Krankheit  Bnzzi  und  Miethke.  Doch  kommen  diese  Autoren  auf 
Onind  ihrer  Untersuchungen  zu  der  Ansicht,  daß  die  eigentümlichen 
i.-;e  bilde,  welche  eine  Membran,  Protoplasma  und  Kem  besitzen, 
zellenähnliche  Gebilde  sind,  die  von  unten  nach  oben  rückend  einem 
Vesrhomungsprozeß  unterliegen  und  sich  wie  echte  Epithelien  ver- 
ha.lten.  Da  diese  Forscher  innerhalb  der  Gebilde  auch  Keratoliyalin 
and  Eleidin  fanden,  so  glaubten  sie  den  Nachweis  erbracht  zu  haben, 
daß  es  sich  um  echte  Epithelien  handle,  die  infolge  chemischer, 
mechanischer  oder  bakterieller  Ursachen  eine  Veränderung  durch 
den  Verhömungsprozeß  erfahren  haben. 

Anch  Boek  und  White  bestritten  die  Parasitennatur  dieser 
Körperchen  unter  Hinweis  auf  den  Befund  von  Keratohyalin  als 
Zeichen  epithelialer  Abstammung. 

Petersen^)  hält  die  Darier'schen  Körperchen  ebenfalls  für 
verhornte  Zellen.  Die  eigentümlichen  Gebilde  kommen,  nach  Peter- 
sen, auf  folgende  Weise  zustande : 

Bei  der  Verhornung  unterscheidet  man,  nach  Petersen,  einen 
„Xemring",  —  eine  Zone  um  den  Kern  und  einen  „Mantelring"*  an  der 
Peripherie  der  Zelle,  Zellteile  die  von  der  Verhornung  frei  bleiben. 
So  entstehen  drei  optisch  differenzierte  Zonen  um  den  Kern  herum, 
durch  welche  Darier'sche  ,. Corps  ronds^  mit  Kapsel  und  Kern  vor- 
^etä^nscht  werden. 

Schwindet  die  Keratohyalinzone  und  verliert  der  Kern  seine 
Farbbarkeit,  so  entstehen  die  von  Darier  als  ..grains  homogenes"* 
bezeichneten  Gebilde. 

Durch  Vergrößerung  der  Zelle  werden  die  Xachbarzellen  ein- 
^?edellt  und  umschließen  die  Zelle,  so  daß  es  aUvSsieht  als  ob  die 
»»Corps  ronds"  intracellulär  liegen. 

Kbenso  wies  auch  Unna,*)  der  in  einer  Keihe  von  Arbeiten 
^e  hyaline  Degeneration  kennen  lehrte,  nach,  daß  die  Darier sclien 
Körperchen  die  Produkte  eines  hyalinen  Degenerationspro- 
^  ^  s  s  e  s  der  Epithelien  wären. 

Darier*)  glaubte  auch  bei  der  sog.  Page  tischen  Krankheit 

I^sorospermien  gefunden  zu  haben,  die  sich  von  denen  bei  der 

jjf^sorospermose  foUiculaire   vegetante"   durch  ihre  Größe  und  durch 

^^    Teilungsvorgänge  untei-scheiden.    Diese  Psorospermien  dringen  in 

^e   Milchkanäle  ein  und  bedingen  eine  Hyperti-ophie  der  Epithelien. 

^.®    erscheinen   auf  Schnitten  der  p]i)idermis  als  große,  runde  Zellen 

Y^^  grlänzender,  doppelter  Kontur  und  einer  einzigen,  oft  in  Teilung 

•^^^jBTrtffenen   Protoplasmamasse.     Diese    Kiirperchen    liegen   zahlreich 

I^^'s    in,  teils  zwischen   den  p]pithelzellen  und   enthalten  zahlreiche 

^-örnchen.    Darier  hatte  Gelegenheit  vier  Fälle  dieser  Krankheit  zu 

^^obachten,  deren  histologische  Eigenart  er  folirendermaßen  beschnubt : 

j  r»  ...  La  seule  alteration  qui  existe  et  qui  frappe,  consiste  dans 

^  .Pi*^ence  au  sein  de  la  couche  de  Malpighi,  de  con)s  cellulaires, 

2?*     HiMiifestement  ne  vsont  des  cellules  epitheliales.    Generalement 

P'Us    jrrog   que  celles-ci,   troublant  par  consequent  rordonnancement 

■>  ZentnübL  f.  Bakteriologrie,   1893.  Nr.  15.    Cfr.  «uch  Krösinjc:   Moiiatshrtte 

kt.  Dennatologie,  18()2.  .S   488. 

*)  Hifltopathologie  der  Hautkrankheiten.    Berlin  18i)4.    ('fr.  aurh  S.  45.\ 

*i  Sur  nne  nouveUe  forme  de  pf*oro;*permoj»e  cutanee:   La  nialadie  de  Pajrit  du 

^<>B  (Soc.  de  Biologie,  188S),  p.  iiM). 
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regulier  des  cellnles  malpighieimeSy  ils  s'en  distingaent  encore  i» 
leur  coloration  diffärente.  .  .  .  Lear  protoplasma  a  par  cons^ae 
un  autre  grain,  lenr  noyau  est  plns  grand.  Mais  ce  qni  attire  par 
culiörement  l'attention  snr  ces  äl6ments,  c'est  qu'ils  sont  ponr 
plnpart  rätractös  sons  fonne  de  masse  angolense;  ils  laissent  do 
entre  enx  et  le  bord  de  la  lo^ette,  qu'ils  occnpent  au  sein  de  V€] 
derme  an  espace  vide,  panussant  rßsalter  de  la  conflaence 
plasiears  vacaoles  et  qoi  apparait  natarellemeat  en  blanc  sor  1 
coapes  color^es.'' 

Ferner  sagt  Darier,  daß  .  •  •  „certains  de  ces  corps  sont  remi 
qaables  encore  par  one  membrane  hyaline,  tr6s  nette,  qoi  les  em 
loppe  d'un  doable  contoar  •  .  .  D  s'agit  de  kystes,  plas  yolominei 
si^gant  dans  Töpiderme  qoi  borde  Texalcöration  da  deoziöme  dign 

Die  angeblichen  Psorospermienbefande  bei  der  Paget'schen  £j-an 
heit  sind  Ar  ans  deshalb  ron  großer  Wichtigkeit,  weil  diese  Erkra 
kong  vielfach  nicht  nnr  als  Yorlftafer  der  Krebserkrankang,  sonde 
schon  in  ihrem  Beginn  als  eichter  Krebs  angesehen  wird. 

Ueber  diese  Krankheit  herrschte  lange  Zeit  tiefes  Dankel. 

Diese  Erkrankung  der  weiblichen  Brastwarze,  deren  erste  £ 
schreibang  allgemein  aaf  Paget  zarttckgefährt  wird,  ist  schon  v: 
früher  ron  Lorain  and  Bobin')  beobachtet  and  beschrieben  word< 
Schon  diese  Aatoren  sahen  die  von  Darier  beschriebenen  KSrpi 
chen  and  beschrieben  sie  als  intracellalär  sitzende  Gebilde  mit  ein 
Membran;  aach  erkannten  sie,  daß  diese  Körperchen  eine  ande 
Straktar  hatten,  als  die  MalpighTschen  Zellen.  Diese  Erkranka 
hielten  Lorain  and  Bobin  f&r  eine  echte  Krebskrankheit. 

James  Pagets  veröffentlichte  dann  im  Jahre  1874  eine  große 
Zahl  von  Beobachtangen  (15)  einer  ekzemartigen  Erkranknng  d 
weiblichen  Brastdrüse,  die  nach  längerem  Bestehen  in  eii 
Krebserkranknng  überging! 

Am  eingehendsten  beschäftigte  sich  dann  mit  dieser  Krankhi 
Louis  Wickham,  der  die  Resultate  seiner  Untersuchnngen  zuei 
in  mehreren  Artikeln  *)  und  dann  in  einer  zusammenfassenden  Moi 
graphie*)  niederlegte.  Die  Paget'sche  Erkrankung  der  weiblich 
Brustwarze  beginnt,  nach  Wickham,  anatomisch  mit  einer  peripher 
Wucherung  der  epidermoidalen  Schicht.  Im  Stratum  comeum  finc 
eine  vermehrte  Abschuppung  statt,  der  Papillarkörper  ist  entzünd 
die  Papillen  verlängert. 

In  den  Malpighi'schen  Zellen,  auch  in  den  Milchgängen,  fa 
nun  Wickham  die  „Darier'schen  Körperchen",  runde  Gebil 
intracellulär  liegend,  oft  von  einer  doppelt  konturierten  Membr 
umgeben,  etwas  größer  als  die  Zelle,  so  daß  die  infizierte  Zelle  gröi 


*)  Sur  une  forme  non  decrite  du  cancer  du  sein  (Soc.  de  Biologie,  1854,  p.  li 
Deux  obBervations  pour  seryir  ä  rhistoire  anatomi(]Tie  des  hypertrophies  du  sein 
des  ^ranulations  grises  du  pomnon  (Soc.  de  Biologie,  1855,  p.  58).  Sar  denx  n 
Teiles  observatious  de  tnmenrs  het«rad6niques  et  sur  la  nature  du  tissu  qui  les  a 
I)ose  (Soc.  de  Biologie,  1854,  p.  209).  Memoires  sur  deux  nouyeUes  obserrations 
tlssu  heteradenique  (Soc.  de  Biologie,  1855,  p.  210). 

*)  St.  Bartholomews  Hosp.  Rep.,  1874,  p.  87. 

•)  Arch.  de  M6d.  exper.,  H,  1890,  p.  46.  Brit.  med.  Journ.,  1890.  S.  15 
ContriDution  ä  l'etude  des  l^sorospennoses  cutAuees  et  de  certaines  formes  de  C'ant 
Paris  1890  (Mason). 

*)  Maladie  de  la  peau  dite  maladie  de  Paget.    These.  Paris  1890.    186  S. 
4  Tafeln. 
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ei^sclieint.    Im  Inneren  befinden  sich  entweder  Protoplasma  mit  Kern, 
oder    Sporen. 

^^ickham  selbst  legt  auf  die  Bezeichnung  dieser  Gebilde  keinen 
\Vert>,  er  nennt  sie  bald  „PsorospeiTnies**,  bald  „Coccidies'*,  bald 
^Kystes**. 

Wickham  beschreibt  die  ^Corpuscules",  die  er  oft  zahlreich 
in    den  Psorospermien  vorfand,  folgendermaßen: 

^ils  6taient  s6par6s  ou  plutöt  unis  par  des  bandes  protoplasmi- 
ques  et  ofFraient  un  contour  tres  net  et  dans  leur  Interieur  des  grains 
aissez  gros.  Les  corpuscules  semblent  bien  avoir  la  signification  de 
pseudo-navicelles. 

In  einer  Abblildung  dieser  Gebilde  erklärt  er:  ,.dans  l'une  dVlles 
(IKellen)  B,  dont  le  noyau  C  est  conserv6  et 
repousse    on    remarque    une    psorospermie    A 
fra^nchement  contenu  dans  son  interieur." 

Der  Zellkern  ist  also  erhalten  und  wird 
vom   Parasiten  beiseite  platt  gedrückt. 

Das    zweite    Stadium    der    Paget'sclien  .,.     -^ 

Krankheit    besteht    nun    in    einer    Ulceration  *^* 

und      Einziehung    der    Mamilla,     das    dritte  -^"J..  .^/»«^«^^^th   .uach 

f^tadium  fuhrt  zur  Entwicklung  eines  Platten-  Körperchon. 

epithelkrebses. 

AVickham  impfte  sich  selbst  mit  dem  Impfmaterial  der  er- 
krankten Haut,  aber  mit  negativem  Krfolge,  doch  behauptete 
^Vickham,  daß  die  Parasiten  16  Tage  lang  auf  feuchtem  8and 
lebend  und  unverändert  bleiben,  während  die  Kpithelien  macerierten. 
Auch  Darier*)  will  Kulturen  dieser  Parasiten  erlangt  haben,  doch 
blieben  die  Impfversuche  mit  diesen  ebenfalls  resultatlos.  Die  Be- 
funde Darier's  und  Wickham's  bei  der  Pagef sehen  Krankheit 
wurden  bestätigt  von  Mansuroff, *)  Vincent,*)  Ruf f er  und 
Flimmer*)  und  A.  Korotneff.*^)  Alle  diese  Autoren  sprachen  sich 
ancli  für  die  parasitäre  Natur  der  Dari ersehen  Körperchen  aus. 

Bevor  wir  nun  weiter  untersuchen,  ob  die  Dari  er  sehen  Körper- 
cheo  echte  Parasiten  vorstellen,  und  ob  sie  als  die  Krankheitserreger 
der  Paget'schen  Krankheit  anzusehen  sind,  müssen  wir  erst  erörtern,  in 
^el  ohem  Verhältnis  diese  Krankheit  zurKrebskrankheit  steht. 

Darier  selbst  bezeichnete  die  Paget'sche  Krankheit  als 
jjMa.ladie  pr^cancfereuse** ;  auch  Unna*)  hält  die  Paget'sche  Krank- 
heit  für  eine  die  Krebserkrankung  vorbereitende  Krankheit,  zumal 
p^^h  Pick')  ein  solches  ekzematöses  Vorstadium  am  iVnis  mit 
'^«imosis  und  darauf  folgender  Krebsentwicklung  beschrieben  hat. 

Zieler^  will  beobachtet  haben,  daß  die  Paget'sche  Krankheit 
^te  tis  in  Carcinom  übergehe. 

*)  Soc.  de  Biologie,  14.  April  1881).    C'fr.  auch  l^onsfres  de  Chimrjrie.  18iU. 
jv  •)  Annales  de  Dermatolojjfie,  II.    1891,  ö.     d'fr.  auch  Monatshefte   für  prakt. 

"'^»Tii^fctologie,  1891,  S.  328.) 

•)  Comptes  rend.  hebd.  biol..  1890,  9. 

"•)  Jonmal  of  Pathol.  and  Bact^r.    Juni  1898  und  Oct.  1898. 
1»   ^       *)  Sporoioen  als  Krankheitserreger.    Berlin  1893.    4^  83  S.  mit  4  kolorierten 

^)  Histopathologie  der  Hautkrankheiten.    Berlin  1894. 
•)  Prager  med.  Wochenschr.,  Juni  1891. 
Ij^l         **)  Uebir  die  unter  dem  Namen  ^Paget  disease  of  the  nipple**  bekauntf  Hantkrank- 
^    ^äd  ihre  Beziehungen  zum  Carcinom:   Virchow't*  Archiv,  Bd.  177.  1904,  J>.  Ä>8. 
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Andere  Autoren  jedoch  hielten  die  Paget'sche  Krankheit  selbst 
für  eine  Krebserkrankung  oberflächlicher  Art 

In  diesem  Sinne  sprach  sich  zuerst  Thin^)  aus.    Auch  Török,-) 
Tillmann's,^)  Karg*)  und  Jacobaeus*)  glaubten  in  derPaget- 
schen  Krankheit  schon  ein  fertiges  Carcinom  zu  sehen,  wenn  auch 
sehr  oberflächlicher  ^\rt.    Domergue*)  hielt  die  Page t'sche  Krank-  - 
ebenfalls  für  ein  „Epitheliome  pavimenteux  lobule  du  type  adulte".  _ 
Besonders  Karg  glaubte  auch  den  histologischen  Beweis  für  seine^?-> 
Behauptung  zu  erbringen;  denn  er  fand  einen  regelrechten  Alveolus^ 
mitten  im  Bindegewebe. 

Der  Verlauf  der  anatomischen  Entwicklung  dieser  KrankheitiS 
ist,  nach  Karg,  folgender:  Zuerst  erscheinen  einzelne  Zellen  inÄ::i 
Epithel  mit  dunklem  Kern  und  hellem  Protoplasmahof  Diese  Zellein 
sind,  nach  Karg,  schon  echte  Krebszellen.  Es  beginnt  dann  eiir:« 
regelloses  Wachstum,  das  lange  Zeit  auf  das  Epithel  beschränkti^  _ 
bleiben  kann.  Ein  Einbruch  in  das  Bindegewebe  findet  überhaupt^  ^ 
nicht  statt  oder  nur  an  wenigen  Stellen.  Es  gibt  also,  nach  Karg -5 
Epithelkrebse  der  Haut,  deren  Entwicklung  nur  in  der  Epi- 
dermis vor  sich  geht! 

Da   die  Paget'sche  Krankheit   in   so   inniger   Beziehung   zavnm: 
Krebse  steht,  ist  es  auch  von  großer  Wichtigkeit,   die  eigentlich«^ 
Natur  der  Darier'schen  Körperchen  zu  ergründen. 

Nur  wenige  Forscher  sprachen  sich,  wie  wir  gesehen  haben,  fün 
die  parasitäre  Natur  dieser  Gebilde  aus,  die  meisten  nahmen  ein^ 
ablehnende  Haltung  an. 

Was  stellen  nun  diese  Gebilde  eigentlich  dar? 

Kiener  (Montpellier)")  war  der  Ansicht,  daß  die  Darier  — 
sehen  Körperchen  auf  folgende  zwei  Prozesse  zurückzufahren  wärenir 

1.  .  .  .  ä  une  deviation  pathologique  de  Processus  dek6ratini  — 
sation.    Die  Epidermiszelle  erleidet  eine  glasige  Umwandlung  ihres 
Protoplasma. 

2.  .  .  .  ä  une  deviation  du  Processus  de  karyokinese.  Die  degene- 
rierte Zelle  wird  ausgetrieben,  und  es  bleibt  dann  ein  Loch. 

Auch  Karg^)  glaubt,  daß  diese  Gebilde  Erscheinungen  der  Zellen- 
mitose wären. 

BorreP)  hielt  die  rundlichen,  den  Zellkern  komprimierenden 
Gebilde  für  das  Produkt  einer  endogenen  Zell neubil düng.*")  Die 
frei  im  Gewebe  liegenden  Gebilde  a^ou  der  Größe  einer  oder  mehrerer 
Epithelzellen  mit  dicker,  hyaliner  Grenzmembran,  hält  Borrel  für 
Erscheinungen  einer  Zelldegeneration. 

Auch  Kibbert^^)  sah  diese  (irebilde.  erklärte  sich  aber  durchaus 


^)  Maligimiit  papillary  dermatitis  of  thc  nipple  and  the  breast  tumours  with 
which  it  is  found  associated:  Brit.  med.  Journ.,  1881. 

'^)  Monatshefte  für  prakt.  Dermatologie,  li392. 

»)  Archiv  f.  klin.  Chirurgie,  1895,  Bd.  50^  8.  507. 

*j  Deutsche  Zeitschr.  f.  Chirur^e,  Bd.  34. 

^)  Paifet   disease    und    sein    Verhältnis    zum    Milchdriisencarcinom.      Virchows 

Archiv,  Bd.  178.  1901,  S.  124. 

ri  1.  c.  8.  876. 

'i  Verhandl.  des  X.  intern,  med.  Kong^r.,  1890,  Bd.  II,  8.  114. 

^  Deutsche  Zeitschr.  f.  Chirurgie,  Bd.  H4.  1892. 

^l  Arch.  de  Med.  exper.,  II,  1890. 

'^*)  Wir  kommen  auf  diesen  ProzeU  später  noch  zurück  I 

'')  Dcut.^rhe  med.  Wochepsohr.,  1891.  8.  1179ff. 
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ge^eren  die  Parasitennatur  derselben.  Woher  diese  Gebilde  kommen 
und  weshalb  sie  entstehen,  dafür  konnte  er  allerdings  noch  keine 
Erklärung  finden;  er  glaubte  aber,  daß  es  sich  um  eine  Kernmeta- 
niorphose  handle,  wobei  eine  Verklumpung  des  Chromatins  und  ein 
Zusammenlaufen  in  homogene  Tropfen  stattfinde. 

Sehr  vorsichtig  sprach  sich  über  diesen  Punkt  Xeißer^)  aus, 
a.ber  auch  er  neigt  zu  der  Annahme,  daß  die  Darier'schen  Körper- 
olien  keine  Parasiten  wären,  da  sie  in  den  Metastasen  nicht  zu 
finden  seien. 

Ebenso  wie  bei  der  Dari  ersehen  Hautkrankheit  hält  Petersen-) 
auch  die  bei  der  Paget'schen  Krankheit  gefundenen  Körperchen  für 
Deg-enerationsprodukte  der  verhornten  Zelle,  eine  Ansicht,  die  auch 
F  abry *j  und  Fabre-Domergue^)  teilen.  Aehnlich  wie  Petersen 
erlaubt  Domergue  nachgewiesen  zu  haben,  daß  bei  dem  Verhomungs- 
prozeß*)  die  keratinisierten  Zellen  platt  gedrückt  werden,  und  daß 
dabei  entweder  die  ganze  Zelle,  oder  nur  die  Peripherie,  oder  das 
Protoplasma,  oder  der  Kern  keratinisieren  kann,  wodurch  Bilder  ent- 
.stehen,  die  leicht  zu  falschen  Deutungen  Veranlassung  geben  können. 
Terhomt  die  ganze  Zelle  —  das  ist  die  physiologische  Form  des 
Verfiornungsprozesses  —  dann  nimmt  die  Zelle  alle  möglichen  Formen 
^ö,  j^elbst  die  der  sog.  „Globes  epidemüques",  wodurch  Parasitenformen 
roi-g-etäuscht  werden. 

Terhomt  nur  die  Peripherie,  dann  entsteht  eine  Cystenform;  eine 
^^i'liornung  des  Protoplasma  kommt  bei  dem  „Syncytium  cornee'', 
Dacli    Domergue,  vor. 

Jacobaeus®)  hielt  die  P a g e t-Zellen  für  eingewanderte  Drüsen- 
ki'ebs^zellen. 

-Auf  eine  Art  von  epithelialem  Oedem  führt  Unna")  die 
t.nts§tehung  der  ^ D a r i e r'schen  Körperchen"  bei  der  Paget'schen 
Kra.xikheit  zurück. 

Kach  Unna  wandeln  sich  bei  der  Page  tischen  Krankheit  die 

StB.eiielzellen   in   farblose,   beweglichere  Epithelien   um,   welche  zu 

Odeixiatösen  Klümpchen  aufquellen,  die  keine  Verhomung  mehr  ein- 

^^hen  und  lose  übereinander  geschichtet  fortwährend  der  Abstoßung 

aulieimfallen.    Durch  den  Faserverlust  entsteht  ein  Auseinanderfallen 

d^^   Epithelien;  durch   diesen  Prozeß  entstehen  Bilder,  \^ie  bei  der 

^^rier'schen  Hautkrankheit  und  dem  Krebsanfang. 

Was  bei  der  Darier'schen  Krankheit  die  hyaline  Quellung  an 
^^^  trocknen  f^pithelien  bewirkt  (cfr.  S.  563),  das  entsteht  bei  der 
l^agetschen   Krankheit   durch    das   Zellenödem;    die   ödematöse 
B^schaiFenheit  der  Zellen  bei  dieser  Krankheit  verhindert  das  Auf- 
treten   von    Keratohyalin,    welches    bei    der    Darier'schen 
Krankheit,  nach  Unna,  so  überzeugend  die  Epithelnatur  der  frag- 
lichen Zellen  dartut. 

Auch  Ziel  er®)  führt  die  Entstehung  der  D  a  r  i  e  r\schen  Gebilde, 

»)  Archiv  f.  Dermatol.  und  Syphilis,  1892.  S.  1001. 
•)  Cfr.  S.  563. 

*)  Archiv  f.  Dermatol.  und  SvphiliH,  1894. 
*)  1.  c.  S.  376. 

*)  Cfr.  auch  über  den  Verhornun«:8prozeÜ,  S.  458. 
•)  Virchow'8  Archiv.  Bd.  178,  S.  124. 

')  HistopatholoKie  der  Hautkrankheiten.     Berlin  1894.    S.  737—45.    ('fr.   auch 
\rtikel:  ^FgorospermoHis**  in  Eulenburjj's  Realenzyklopädie,  3.  Aufl.,  Bd.  19.  S.  525. 
•)  Virchow's  Archiv,  Bd.  177,  1901,  S.  293. 
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Török  dies  durch  Imbibition  der  Zelle  mit  Lymphe  entstehen  läßt. 
Durch  diesen  Umstand  werden  die  Zellen  schwach  und  sind  deshalb 
nicht  so  aktiv,  wie  die  echten  Krebszellen. 

Auch  Karg^)  glaubt  die  Präpariermethode  für  die  irrigen 
Deutungen  verantwortlich  machen  zu  müssen.  Die  Körperchen 
können  z.  B.  auch  in  das  Protoplasma  eingestülpt  sein;  die  hellen 
Räume,  in  denen  diese  Körperchen  liegen,  sieht  Karg  als  ein 
Kunstprodukt,  als  Folge  eines  Schrumpfungsprozesses  der  Alkohol- 
härtung ein. 

Echte  Parasiten  sind,  nach  Karg,  auch  lebenskräftiger,  haben 
einen  bläschenförmigen,  gut  diflferenzierten  Kern  und  ein  gekörntes 
Protoplasma  mit  lebhafter  Bewegung. 

Darier's  und  Wickham's  Parasit  entspricht,  nach  Karg, 
mehr  einer  hyalinen  Scholle,  der  Kern  einem  Chromatinklümpchen. 

Auch  die  Färbung  spricht,  nach  Karg,  mehr  zugunsten  von 
Epithelzellen;  Prokeratin  und  Eleidin  werden  in  normalen  Zellen 
durch  Karbolfuchsin  rot  geförbt,  ebenso  auch  die  Darier'schen 
Körperchen,  während  diese  beiden  Substanzen,  nach  Petersen,-) 
^ei  Psorospermien  niemals  gefunden  worden  sind. 

Daß  übrigens  die  Darier'schen  Körperchen  nicht  ausschließlich 
^^i  der  Darier'schen  Hautkrankheit  resp.  der  Page  tischen  Krank- 
heit  vorkommen,  ist.  von  vielen  Autoren  nachgewiesen  worden. 

So  fanden  z.  B.  B  u  z  z  i  und  M  i  e  t  h  k  e  *)  derartige  Körperchen  bei 
f inera  Falle  von  Angiokeratom,  U n n a *)  in  Hauthörnem,  Petersen*) 
1'*  spitzen  Condylomen  und  beim  Lupus  verrucosus,  ebenso  auch 
Du  c  r  e y  und  0 r o ,  * )  Karg')  bei  der  Hauttuberkulose  und  V  i  r - 
cho  w*)  in  einfachen,  epidermoidalen  Zellen  und  in  Perlgeschwülsten. 
Auf  Grund  aller  dieser  Einwände  glaubte  Darier  schließlich 
•'^^Ibs't  nicht  mehr  an  der  parasitären  Natur  seiner  Gebilde  festhalten 
^   können. 

Er  gab  schließlich  selbst  zu,*)  daß  er  infolge  mangelhafter  Technik 
l.^uschungen  ausgesetzt  gewesen  sei.  Er  schließt  sich  in  bezug  auf 
^^  I>eutung  seiner  Gebilde  mehr  der  Ansicht  Unna's  an,  daß  die 
;;^^^lielzel]en  der  Epidermis  ilire  Faserung  verlieren,  und  so  zu 
,^sohungen  Veranlassung  geben.  Darier  nannte  diese  Zellen 
^^^llules  dyskeratosiques".*") 

1  Trotzdem  nun  Darier  selbst  diese  Erklärung  schon  abgegeben 

'^tt.^^  glaubten  doch  noch  späterhin  immer  und  immer  wieder  einzelne 

K^^^^en   die   parasitäre    Natur   der   Darier'schen   Körperchen   be- 

^'^r^fen  zu  müssen,  wie  z.  B.  Ehrhardt^^)  u.  a. 

^1  ^     ^CCtwas  mehr  Literaturkenntnis  würde  hinreichen,  um  die  Zahl 

^"    '''^  chriften,  Beobachtungen  und  Erörterungen   auf  diesem  Gebiete 


.   >  Deutsche  Zeitschrift  für  Chirnr^ie,  Bd.  34,  1892. 

^  >  Zentralbl.  f.  BakterioL,  1893,  Xr.  15. 

^>  Monatehefte  für  prakt.  Dernmtolojrie.  1891,  Bd.  12,  S.  9  und  59. 

!>  Histopatholo^ie  der  Haut. 

^  >  Zentralbl.  f.  Bakt.,  1893,  Xr.  15. 

^  >  Cfr.  Referat  in:  Monatshefte  f.  prakt.  Pernmtolot^ie,  Bd.  15,  »S.  ß47. 

•  >  Deutsche  Zeitschr.  f.  ('hirurj,ne,  Bd.  34,  18i)2. 

^:>  Virchow's  Archiv,  Bd.  127. 

vejc^t-     ^  ^'^^   ®^^   Tanatomie   et    patholo>ä;ie    de    la   nialadi«;   dite   psorospermose   foll. 

•   -  Annales  de  Dermat(»Iojfie.  1896.  p.  742. 


^>   Cfr.  La  pratique   dermatoloj^iqu«*   vou  Besnier,  Broeq  und  Jaquet,  III.  1902. 
J  Ueber  Paget  disease:  Deutsche  Zeitsckrift  für  Chinirj^ic?,  Bd.  54,  19(K). 
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auf  ein  g"erin^eres  Maß  zurückzuführen.  Vieles  schon  einmal  Durch- 
dachte und  Veröffentlichte  brauchte  dann  nicht  noch  einmal  nach- 
gedacht zu  werden! 

Die  Parasitennatur  der  Darier'schen  Körperchen  bei  deir 
Darier'schen  Hautkrankheit  und  der  Paget'schen  Krankheit  liefc 
sich  also  nicht  begründen. 

Schon,  bevor  Darier  und  Wickham  ihre  Beobachtungen  Ik: 
bezug  auf  die  Parasitennatur  der  von  ihnen  beschriebenen  KörpercheK: 
veröffentlichten,   hatte  Malassez*)  Gebilde  in  echten  Epithe 
liomen  beschrieben,  die  er  als  Psorospermien  auffaßte. 

Sein   Schüler  Albarran,^)   der  Psorospermien  und  Coccidier  im 
ebenso  wie  Wickham,   als   identische  Bezeichnungen   gebrauchtem 
demonstrierte  nun  in  der  Sitzung  vom  6.  April  1889  in  der  Socie 
de  Biologie  zu  Paris  2  Kiefertumoren  mit  cystischen  Ausbuchtunge 
die  er  als   „carcinomes  de  la  machoire  k  type  comfe,  mais  d'origi 
parodontaire  et  sans  connexion  avec  la  peau"  bezeichnete,  die  Epithelie^ 
hatten  ihre  normale  Struktur  behalten.    In  dem  subepithelialen  Bind 
gewebe  fand  er  rundliche  Gebilde,  die  den  Darier'schen  Körperch 
sehr  ähnlich  sahen,  und  die  Albarran  als  Psorospermien  res::_ 
€occidien  ansprach: 

„La  plupart  de  ces  Psorospermies,  sagt  Albarran,  presente 
la  forme  d'une  cellule  arrondie,  ou  16g^rement  ovalaire,  pourvue  d'c 
seul  noyau  central,  muni  souvent  d'un  nucl6ole  bien  distinct." 

„Ces  organismes,  sagt  er  ferner,  sont  facUement  recounaissabl 
au  double  conto ur  de  leur  membrane  d'enveloppe,  separ6e  pari 
espace    clair    du   protoplasma    r6tract6    autour    du   noj' 
central;  quelques-uns  presentant  deux  noyaux!" 

In  einem  Blasenepitheliom  konnte  Albarran  noch  eine  ande=r     :=r 
Form   dieser  Gebilde  beobachten  . . .  representfe  par  un  grand  kysBs=^    t 

ovalaire   contenant   une   grande   quantit6  de  corpuseules  nucleaii et 

incurves.  Diese  Fonn  faßte  Albarran  als  ein  Entwicklungsstadiczai^MJi 
der  Psorospermien  auf.  Die  .Nachbarzellen  dieser  Cysten  sind  diu —  -^h 
Druck  flach  gedrückt. 

Seine    Präparationsmethode    bestand    in   Einbettung   in  Alkoki 
und  Iproz.  Osmiumsäure   zu   gleichen  Teilen   24  Stunden  lang,  da.^ 
Entwässerung,   dann   Härtung  in   Alkohol   und  Färbung  mit   Pik 
karmin. 

Die  Beschreibung  Albarran's  ist  fast  identisch  mit  der  'tr —  oii 
Wickham.  Bestätigt  wurden  diese  Befunde  Albarran's  in  E|.  ^^  i- 
thelionien  von  Vincent, 'M  Hasche*)  und  Noeggerath.*)    WL     ^ie 


M  Nach   Mitteilungen   Albarrans  (Verh.  des  10.  interaat.  med.  Kougr..  1 
Bd.  III,  S.  240)  bereits  im  Jahre  1885.     Cfr.  auch  die  Arbeiten  von  Malassez: 
les  psorospermoses   (.Soc.  de  Biol.,  1889,  p.  286);  Sur  la  presence  des  psorospei 
dans  les  tumeurs  epitheliales  (Soc.  de  Biol.,  1892,  p.  183)  und  Arch.  de  Med.  ex' 
II,  2,  1890,  p.  802. 

*)  Sur  les  tumeurs  epitheliales,  contenautes  des  Psorospermies  (Soc.  de  Biol.,  1 
p.  65).     Cfr.  auch  Sem.  med.,  1889,  p.  117. 

^)  8ur  la  presence  d'eleraents  semblables  aux  psorospermies  dans  l'epitheli.  .^z-zz^mw 
(Soc.  de  Biol..  1890.  p.  121).  Les  psorospermies  dans  l'epithelioma  pavimen  ^:^  ^^"^ 
(Annales  de  Microg'rai)hie,  1890,  p.  105). 

*)  Les  Coccidies  daiLs  les  Cancers  epitheliaux  (Union  m^d.  du  Nord-Est,  T.^ 
p.  371)  und  Soc.  de  Biol.,  1890.  p.  637. 


& 


)  1.  c.  8.  568. 
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echten  Krebsg^eschwfllste  daraufhin  zu  untersuchen,  o 
etwa  auch  bei  dieser  Erkrankung  Parasiten  aus  der  Reihe  dei 
zoen  eine  Rolle  spielten. 

Die  Untersuchungen  stießen  jedoch  insofern  auf  große  Set 
keiten,  als  die  Kenntnisse  von  dem  morphologischen  und  biolo 
Verhalten  dieser  niederen,  tierischen  Organismen  recht  man{ 
waren.  Protozoen,  Psorospermien,  C'occidien  waren,  wie  wir  j 
haben,  identische  Begriffe. 

Dazu  kommt,  daß  die  Mediziner,  die  auf  diesem  Gebiete  arb 
keine  Zoologen,  und  die  Zoologen  keine  Mediziner  waren,  fen 
angebliche  Parasitenbefunde  zu  gleicher  Zeit  in  2—3  und  mel 
Schriften  veröffentlicht  wurden,  so  daß  z.  B.  bis  zum  Jahre  18! 
Adler')  bereits  84  Abhandlungen  über  Parasitenbefunde  t 
Reihe  der  Protozoen  in  Krebsgeschwülsten  vorhanden  wäre 
Literatur  über  diesen  Gegenstand  hat  einen  derartigen  Umfi 
genommen,  daß  man  kaum  mehr  eine  Uebersicht  gewinnt.  Ei 
lose  Verwirrung  entstand  noch  dadurch,  daß  viele  Forsche 
dieselben  Gebilde  beobachtet  haben,  aber  infolge  mang 
zoologischer  Kenntnisse  diesen  Gebilden  stets  einen  anderen 
gegeben  haben ;  da  nun  leider  eine  solche  Namensgebung  nichl 
aus  der  Literatur  wieder  ausgemerzt  werden  kann,  so  steb 
einer  großen  Fülle  solcher  wissenschaftlicher  Benennungen  geu 
die  zu  vielen  Täuschungen  Veranlassung  gegeben  haben.  Bei 
also  die  einzelnen  parasitären  Krebsbefunde  näher  erörtern, 
wohl  angebracht,  zuerst  einen  kui*zen  Ueberblick  iiber  der 
wicklungsgang  unserer  Kenntnisse  von  dem  morphologiscl 
biologischen  Verhalten  dieser  Lebewesen  zu  geben. 

Unter  der  Bezeichnung  „Protozoa"  hatte  bekanntlich   ^ 
bold   eine  Gruppe   von  niederen,  tierischen  Lebewesen  zus 
gefaßt,  welche  sieh  durch  Kleinheit  und  durch  Einfachheit  ihre 
von  anderen  Tiergruppen  unterscheiden  und   sich   nur  sehr 
von  den  niederen,  pflanzlichen  Wesen  abgi-enzen  lassen.-) 

Bekannt  als  Schmarotzer  waren  diese  I^ebewesen  schon 
Durch  die  Arbeiten  von  Leuckart,^)  L.  G.  Neumann,*) 
chard,*)  Bütschli^)  u.  a.  wurden  diese  Parasiten  \ 
Verständnis  näher  gebracht,  docli  wurden  sie  allgemt 
liarmlose  Schmarotzer  angesehen;  nur  einiofen  dieser  Sehn 
wurde  eine  krankmachende  Wirkung,  besonders  bei  Tiei 
geschrieben. 

Allgemein  teilte  man  die  Protozoen  in  drei  große  Klas; 
nämlich  in  Khizopoden,  Sporozoen  und  Infusorien. 

Für  die  Krebsforscher  handelte  es  sich  nun  hauptsächlich 
die  Protozoen  genauer  zu  untersuchen,  die  in  Zellen,  be 
in  den  Epithelien  schmarotzen. 


M  Protozoa  and  Carcinoma:  Americ.  Jouni.    Januar  1894. 

*)  Cfr.  Artikel:  Protozoen  von  Günther  in  Eulenbnrg's  Realencyklopädie 
Bd.  19,  S.  4(50.  Die  Literatur  über  diesen  (TOj^enstand  bis  zum  Jahre  IS 
sich  in  den  Arbeiten  von  Kruse  und  Pas(iuale  (Zeitscbr.  f.  Hygiene,  1894 
ferner  bei  Janowski  (Zentralbl.  f.  Bakteriologie,  1897,  XXI,  p.  252). 

*)  Die  Parasiten  des  Menschen.    Leipzig  1879—1890. 

*)  Trait^  des  maladies  parasitaires  non  niicrobiennes  chez  les  animani 
ques.     Paris  1888. 

■^)  Traite  de  Zoologie  med..  2  Bände.  18S9i)0. 

•)  Dr.  H.  (t.  Bronns  Klassen  und  Ordnungen  des  Tierreichs,  1882 — 18 
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Einer  der  ersten  Autoren  nun,  der  sich  intensiv  mit  dieser  Frage 
beschäftigte,  war  Ludwig  Pfeiffer,  der  als  ein  Pfadfinder  auf 
diesem  dunklen  Gebiete  anzusehen  ist  (cfr.  auch  S.  560). 

Pfeiffer  war  der  erste  Forscher,  der  pathogene  Grega- 
i'inen  in  Krebsgeschwülsten  beschrieb,^)  und  wenn  diesem  Forscher 
aaf  diesem  damals  noch  unerforschten  Gebiete  aucli  viele  Irrtümer 
Qnd  falsche  Deutungen  unterliefen,  so  schuf  Pfeiffer  doch  die 
Grundlage,  auf  der  spätere  Forscher  weiter  bauen  konnten. 

Wir   müssen    uns    deshalb    zunächst   mit   den   Arbeiten   dieses 
Forschers  etwas  eingehender  beschäftigen. 

Ein  Compendium  der  parasitären  Protozoen  existierte  bis 
dahin  noch  nicht.    Pfeiffer  war  der  erste  Autor,  der  eine  derartige, 
zusammenhängende  Darstellung  auf  Grund  eigener  und  fremder  For- 
sclixmgen  veröflFentlichte.*) 

Pfeiffer  konnte  nun  aus  der  Zahl  der  bisher  bekannten  und 
beschriebenen  Protozoen  drei  Gruppen  aussondern,  die  als  Zell- 
Äo  limarotzer  anzusehen  wären. 

Zu  der  ersten  Gruppe  rechnete  Pfeiffer  die  Coccidien,  die 
1  ossia  und  die  Eimeria. 

Diese  Schmarotzer  verursachen,  nach  Pfeiffer,  eine  örtlich 

f>  ^schränkte     Epithelinfektion,     ohne     Weiterverbreitung     in 

*i  rx  dere  Elementarzellen,   sie   erzeugen  Epithelhypertro- 

tn  ien,  haben  aber  nicht  die  Bedeutung,   die  man  ihnen  für  das 

♦Epithelioma  contagiosum  bei  Menschen  und  Vögeln,  bei  Malaria  und 

^  'ü^x-cinom  beigelegt  hat. 

Pfeiffer  bediente  sich  bei  seiner  Präparationsmethode  keiner 
eagentien,  sondern  nur  des  Delafield'schen  Hämatoxylin, 
ST  midies  Kern  und  Zellkörper  färbt;  das  Präparat  selbst  wurde  durch 
-^  W  achsfüßchen"  vor  mechanischen  Veränderungen  und  Beschädi- 
^mx-igen  geschützt. 

Die  Untersuchung  geschah  stets  auf  einem  erwärmbaren  Objekt- 
tisch! 

Die  Coccidien  hatte  man  stets  am  besten  an  der  Psoro- 
sp  ermienkrankheit  der  Kaninchenleber  studieren  können.*) 
Da,s  „Coccidium  oviforme"  war  ein  ziemlich  gut  gekannter  Parasit, 
charakterisiert  durch  seine  Form,  durch  den  Mangel  an  Vakuolen, 
dv\irch  die  bestimmte  Form  der  Sporoblasten  und  Sporen,  sowie  durch 
den  Austritt  sichelförmiger  Keime  aus  den  Sporen  mit  entwickelten 
Kemzuständen. 

Pfeiffer  zählte  die  Coccidien  zu  den  Gregarinen  resp.  zur 
Sporozoenklasse. 

Einen  Epithelschmarotzer  aus  dieser  Parasitenklasse  in  der 
^iere  der  Gartenschnecke,  die  zu  einer  Hypertrophie  der  Epithelzelle 
führte,  entdeckte  Hermann  Kloß,*)  der  das  Eindringen  dieses 
Schmarotzers  in  die  Epithelzelle  in  der  Form  eines  sichelförmigen 
Keimes  gut  beobachten  konnte. 


*)  Beiträge  zur  Kenntnis  der  patholojj.  Gregarinen  (Zeitschrift  f.  Hygiene, 
Bd.  V,  1888). 

*)  Die  Protozoen  als  Krankheitserreger.  Jena  1890.  S^.  100  8.  mit  34  Ab- 
bildungen im  Text  und  1  Tafel.    Bis  zum  Jahre  1895  noch  5  Nachträge. 

')  Wir  kommen  noch  später  auf  diese  Erkrankung  zurück. 

*)  Entwicklniu^gftng  der  Epithelinfektion  bei  Helix  hortensis:  Senckenberg'sche 
Abb.,  ßd.  I,  1865/66.    Cfr.  auch  A  i  m  e  Schneider:  Arch.  de  Zool.  exper.,  XI,  p.  77. 
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Der  von  Th.Eimer  *)  in  der  Niere  der  Maus  entdeckte  Epithel- 
sclimarotzer  g-leicht,  nach  der  Beschreibung  dieses  Forschers,  zuerst 
den  Sicheln  der  Klossia.  Der  Parasit  besitzt  ein  helles,  schwach 
gekörntes  Protoplasma,  in  dem  ein  Kern  mit  Kernkörperchen  sichtbar 
ist,  und  eine  einfache  Hülle.  Der  Parasit  teilt  sich  innerhalb  der 
Zelle  in  2 — 8  Kugeln,  aus  denen  dann  die  sichelförmigen  Keime  ent- 
stehen.   Das  Epithel  wird  durch  diesen  Parasiten  zerfressen. 

Beim  Menschen  fand  Eimer  diesen  Parasiten  zweimal  in  den 
Becherzellen  des  Darmrohrs. 

Die  Differenzierung  zwischen  der  Klossia  und  der  Eimeria  haben 
wir  hauptsächlich  den  Untersuchungen  S  c  h  n  e  i  d  e  r's  *)  zu  verdanken. 
Bis  dahin  waren  alle  diese  Gebilde  als  „eiförmige  Psorospermien"  be- 
schrieben worden. 

Wie  schon  vorhin  erwähnt,  rechnete  Pfeiffer  die  Coccidien  z 
den  Gregarinen  resp.  Sporozoen. 

Ueber  das  biologische  Verhalten  der  Gregarinen  hatte  ma 
zu     dieser     Zeit     ebenfalls     durch     die     Untersuchungen     A  i  m 
Schneiders^)    einigen  Aufschluß   erhalten.     Nach  Beobachtung 
dieses  Forschers  leben  die  Gregarinen  frei  und  sind  nur  im  Jugen 
zustande   intracelluläre   Schmarotzer.     Der   in  die  Epithelzel 
eingedningene  Keim  schiebt  rasch  beim  Wachstum  zwei  Glieder  r 
das  Lumen  des  Darms  hinaus,  in  welche  sein  Kern  nachrückt.    D 
Kopf  der  Gregarine  bleibt  in  der  zerstörten  Zelle  zurück.    Die  beid 
neuen  hinzugekommenen  Glieder  ernähren  sich  selbständig  auf  en 
osmotischem  Wege,   encystieren  sich  zur  Fortpflanzung  und  wachs 
zu  einer  Cyste  an  mit  komplizierten  Einrichtungen  zum  Ausstreu 
der  massenhaften  Sporen!    In  den  Sporen  entstehen   außerhalb 
Wirtes  die  sichelförmigen  Keime,  welche  die  Neuinfektion  ander 
Tiere  vermitteln.    Die  Gregarinen  passen  sich  dem  Zellwirt  an. 

Die  Coccidien  stehen,  nach  Pfeiffer,  auf  einer  tieferen  Ei  ^  '^\ 
Wicklungsstufe,  leben  nicht  frei,  es  fehlt  ihnen  auch  der  koraj) -^«r •:^  U 
zierte  Sporoduktenbau  der  Cysten. 

Im  einzelnen  schildert  nun  Pfeiffer  den  Lebenslauf  einher"  "^^^ 
Coccidie.  Avie  er  z.  B.  von  der  Eimeria  in  der  Niere  der  Maus  l__  ^*  ^^ 
kannt  war.  

Zunächst  findet  eine  Anpassung  des  Parasiten  an  die  Größe 
Epithelialzelle  statt.    In   einer  Zelle  finden  sich  oft  1 — 15  und  no 
mehr  Parasiten,   die   alle  von  außen  kommen;  aber  von  allen  dies*^ 
in  die  Zelle   eingedrungenen  Parasiten  kommt  nur  einer  zur  Rei 
die    anderen   verkümmern.     Der  Kern   der  Zelle  ist  zunächst   no 
erhalten,  wächst  der  Parasit,   dann   zerfällt  der  Kern   und  wird  r 
sorbiert.  —  Die   sichelförmigen  Keime   dringen  aktiv  in  das  Epith 
der  Niere    ein    und    verursachen    eine   lokale   Infektion.     Das    Faxl-^ 
resultat  dieser  Infektion  besteht  in  einer  Nierenschrumpfung. 

Eine  zweite  Gruppe  von  Zellschmarotzern  aus  der  Reihe  de>r 
Protozoen   fand   Pfeiffer  in   den   von  ihm    als   „Sporidieu"   be- 
nannten Parasiten,  die  er  in  Sarko-,  Myxo-  und  Mikrosporidieii 
einteilte.    Diese  Parasiten  sind,  nach  Pfeiffer,  nur  ausnalimsweise 
auf  eine   bestimmte  Zellform  und  auf  bestimmte  Organe  beschränkt. 

^1  Ueher  die  ei-  uder  kiiirelförmigeii  sou:.  I^sorospermieii  der  Wirbeltiere.  Wiirz- 
l.ur^r  1870. 

■^j  1.  ('.  S.  578. 

')  Tablettes  zool.,  I,  p.  107. 
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bildet  sicli  ein  neuer  Schmarotzer,  der  später  als  Amöbe  ausschlüi)f 
und  die  Nachbarzellen  infiziert. 

Die  Mikrosporidien  sind  nicht  auf  die  Epithelzellen  angewiesen 

Als  dritte  Gruppe  von  Zellschmarotzem  stellte  Pfeiffer  dl« 
zu  seiner  Zeit  noch  wenig  erforschten  Hämocyten-  und  Leukocyten 
Infektionen  auf,  4ie  durch  FlageDaten  (Hamster),  Plasmodien,  Trypa 
nosomaformen  etc.  stattfinden. 

Auf  Grund  dieser  Untersuchungen  und  Kenntnisse  von  de: 
parasitären  Protozoen  versuchte  nun  Pfeiffer  die  parasitäre  Aetic 
logie  des  Krebses  zu  begründen. 

Pfeiffer  war  wohl   der   einzige  Autor,   der  nicht  nur  Arz 
sondern  auch  einer  der  hervorragendsten  Forscher  auf  dem  Gebiet 
der  Protozoenkunde  war.    Deshalb  verdienen  seine  Ausführungen,  ot 
wohl  dieselben,  wie  wir  sehen  werden,  vielfach  irrig  waren,  dennoc- 
große  Beachtung. 

Bei  keinem  Problem  sind  Forscher  so  vielen  Irrtümern  ausgesets 
gewesen  als  bei  der  Erforschung  der  Aetiologie  des  Krebses.  Abe 
auch  diese  Irrtümer  sind  einer  Schilderung  wert,  damit  künftig 
Forscher  die  Klippen  kennen  lernen,  an  denen  so  viele  hervorragenc 
Männer  gescheitert  sind. 

Pfeiffer  war  einer  der  ersten  Autoren,  der  auf  die  Uebereir 
Stimmung  im  Aufbau  der  durch  Sporozoen  erzeugten  Tumoren  vm 
den  Carcinom-  und  Sarkomgeschwülsten  aufmerksam  machte. 

Nach  Pfeiffer*)  gibt  nur  der  Zellenparasitismus  AufkläruM 
über  die  Entstehung  der  Geschwülste.  In  dieser  Beziehung  widme^ 
Pfeiffer  seine  Aufmerksamkeit  besonders  den  „Sporozoen",  dl 
als  Schmarotzer  schon  lange  bekannt  waren,  Parasiten,  die  auch  Ih 
Stande  sind,  geschwulstartige  Erscheinungen  hervorzurufen. 

Die  Sporozoen  bilden,  wie  wir  schon  oben  (S.  572)  erwäh_ 
haben,  die  zweite  große  Gruppe  aus  der  Protozoenklasse. 

Peiffer  teilte  die  Sporozoen  ein  in:  Gregarinida 
Ooccidiidae,  und  Sporidia. 

Den  Kreislauf  und    die  Entwicklungsstadien    der   Sporozo«t 
hatte  Pfeiffer  besonders  in  den  Zellen  von  Amphibien  und  Fisch_ 
verfolgt.     Ein   Keim   —   ein    sichelförmiges   Körperchen  —  wandtr 
in    eine    P^pithelzelle    des   Wirtes    ein,   verdrängt   und    zerstört    d^ 
Kern,  die  Zelle  vergrößert  sich,  die  Spore  wächst  sich  zu  einer  Cys= 
aus  mit  deutlicher  Membran  und  anfänglich  mit  granuliertem  luh?« 

Es  findet  dann  eine  Difi'erenzierung  in  Sporoblasten  (Spoi— 
e  r  s  t  e  r  Ordnung)  statt,  in  diesen  entstehen  wieder  die  sichelförmiiT' 
Sporen  (Sporen  zweiter  Ordnung)! 

Die  Anzahl  dieser  Sporen  zweiter  Ordnung  bild 
ein  für  die  verschiedenen  Gattungen  charakteristisch 
Merkmal! 

Die  Umhüllung  der  Cyste  und  die  der  Sporoblasten  platzt,  ^ 
vSporozoen  werden  frei  und  dringen  dann,  da  sie  Eigenbewegi'« 
haben,   in  neue  Zellen  ein.    Dann  beginnt  der  Kreislauf  von  neu^ 

l>ber  das  biologische  Verhalten  der  Gregarine  und  ü^ 
die  Art,  wie   die  Zellinfektion   stattfindet,   haben  wir  schon   vor! 


'i  Uiitorsiuhiingen  über  den  Krebs.  Die  ZeUerkrunkungon  durch  SporoK  • 
Mit  62  Textabbildiin<?eii  und  eineui  Atlas  von  80  Mikrophotograramen.  Jena  l  - 
Ueber  die  anderen  Arbeiten  Pfeifter's  auf  dem  (Gebiete  der  Krebslehre  efr.  BeL^3 
l>ie  Careinoiuliteratur.     Berlin  liK)l.     S.  102. 
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Alle  diese  Sclilaiiclibildnngen  enthalten  nun  einen  Inhalt,  der, 
auf  verschiedenen  Wachstnmsstadien ,  tÄuschend  einer  Epitfielze 
vom  Typus  des  DrUsen^ewebes  gleicht. 

Im  Sarcosporidienschlaii 
(Miescher'schen  Schlauch)  1» 
der  Parasit  als  Sichelkeim 
eioer  Kundzelle.  Sobald  ( 
Schlauch  platzt,  und  der  Ke 
frei  wird,  nimmt  er  durch  an 
boide  Bewegung  eine  Fomi  ; 
die  von  einer  jungen  Epith 
oder  Körperzelle  nicht  zu  uiit' 
scheiden  ist. 

Ebenso  verhält  es  sich  ii 
den  Mikrosporidien-  und  Myj 
sporidienschläuchen. 

P  f e  i  f f e  r  behauptet  nu 
daß  tur  den  Krebs  das  pri 
zipielle  Wuchern  von  Epithi 
Zellen  nicht  mehr  aufrecht 
erhalten  wäre,  es  könne  ehent 
gut  der  AmöbosporidJenschlau 
Parasitenzellen  enthalten .  « 
der  platzende  Sarcosporidie 
schlauch  Epithelcarcinomzell 
vortäuschen  kann. 

Unter  Schlauchbildui 
verstand  Pfeiffer  die  Ai 
füllung  von  Mnskelzellen  i 
Parasiten  oder  neuen  Must 
Zellen. 

Nun       unterscheidet       ii: 
bfi    der   p  h  y  s  i  ol  o?  i  s  c  h 
JI  u  s  k  e  1  z  e  1 1  e  n  n  e  u  1)  i  1  d  11 
mehrere    derartige    Sclilauchl 
düngen ; 

1.  T>en  Felix'schen  Zellkenis(!hlaiicli.  Dieser  ist  eine  Kmbryoii 
faser.  Die  Muskel liilduugszelle  hat  nur  eine  mediale  Ke- 
reihe,  es  findet  nur  ein  Längenwachstum  statt.  Diese  Schlau« 
verlieren  sich  nach  dem  dritten  bis  fünften  Kmbrynn 
nionat. 

2.  Die  \\'eisniann'sc'lie  Kernreilienfasev  (18(il)  entstein  du  ' 
eine  postembryonale  Vermehrung  der  Muskelzelle  durch  Lii» 
teilung. 

.S.  Die    K  ii  1 1  i  k  e  r'sche    Muskelknospe  ' )    bildet    ein    Nest    "■ 

jungen  .Muskelzeilen,  welches  nach  der  Ausbildung  melirfac 

Kenireihen  und  unter  Längsteiiung  der  Mutterzelle  zusla» 

klimmt. 

l'ntfi'   ]iatliüingis(-hen   Verhältnissen   bilden   sich    die   Nt^ 

m  ii  n  n  -  N  a  ii  w  e  r  ek'sciien    llnskelzellenschläuche ,    und    zwar    in' 

Muskel  Verbrennungen  am   lünften   Tage.    Es  findet  ein  Zerfall    t 

'.  ifr.  dv^sni  HniKiliiidi.  18^9,  ]..  mit. 


Fig.  19. 
\n»  L.  Pfeiffer:  Untersuchungen  fiber 
den  Krebs.  Mieücher'wher  .Schlftunh  vom 
Ffcrile.  Dune rscblan eil  bei  ii  an  iler  r. 
.''ejte;  ilie  anderen  Muskelzellea  sind  mit 
Zr.ii!i|iiiren  im  AniiiWid Stadium  besetzt.  In 
It  in  der  Mitte  ein  ZoüSiiureiiiii'hlaneli.  r  eine 
Aniüboidzelle,  d  ein  Muskelkeru.  üCÜfai-lie 
VergrilUeriinj,''. 


Fig.  21. 

Aus  L.  Pfeiffer:  Untenachnn^n  über  den  Krebs.  Ans  einem  Epithelc»rci 
dee  M.  peclornlis.  a  Jüngste  MoBkelaelÜDfektioneD  mit  erhaltenen  MoskeUe 
und  Kernen  und  mit  ZoosporenttbetwhweiDninng:  der  Interetitien.  Mitosen  in 
Parasiten  der  ^Beren  HnekelEelle.  lOOOf.  Vergr.  6  Recht»  üben  eine  waudstin' 
Infektion  des  mirtlerea  Teils  einer  Muskel  knospe,  in  den  beiden  anderen  HaiikelzE 
iat  das  Mn^kelzellprotoplasma  aofgecehrt.  180f.  Veri^.  r  Eine  Stelle  mit  Blntzc 
nnd  Zoosporen  in  den  MDskelEelUntentitien.  180f.  ^'ergr-    d  Analog-  a.  IWf.  Ve 

Die  kleinzellige  Infiltration.')  deren  Entstehung 
schon  wiederholt  erörtert  haben,  beruht,  nach  Pfeiffer,  auf 
Auswanderung  der  jungen  Zoosporenfarmen. 

Bei  den  jungen,  ans  den  Epithelrautterzellen  ausgefallenen  Pa 
siten  beobachtete  Pfeiffer  auf  dem  erwärmten  Objektträger  an 
boide  Bewegnngen. 

Der  Kern  der  lebenskräftigen  Parasiten  ßtrbt  sich  leicht  i 
hebt  sich  ^egen  den  Kern  der  Wirtszelle  gut  ab. 

')  Cfr.  S.  237.  251.  .We. 


Das  Amöbosporidion  als  Krebsparasit.  581 

l^f  e i f  f  e r  bediente  sich  einer  Doppelfärbun^  der  in  F 1  e m  m  i n  g - 
^cY^^^mr-  Lösung  gehärteten  Präparate  (Vorfärbung  des  Parasitenkerns 
mit:  ^wässriger  Methyl engrlinlösung  und  Nachfärbung  mit  B i  o  n  d  i'schem 
Fai-t>  ^ngemisch). 


.  Fig.  22. 

A\i9*_  L.  Pfeiffer:  Untersuchnn^eii  über  den  Krebs.  Dauerform  des  Epithelial- 
carcimic»ms  im  Epithelfirewebe.  ah  cd  aus  der  Wirtszelle  ausgefallene  Amöboidformen» 
«li»'     s%i.if  einem  gewärmten  Objektträger  noch  stundenlang  Bewegungen  ausfilhren. 

Einen  experimentellen  Beweis  für  die  Richtigkeit  seiner 
Annahme,  daß  das  Amöbosporidion  der  gesuchte  Krebsparasit  sei, 
hatte  Pfeiffer  allerdings  nicht  erbringen  können. 

^Wenn  der  Oarcinomparasit,"  sagt  Pfeiffer,  ^ein  obligater 
Zle  1  Ischmarotzer  ist,  so  kann  die  Züchtung  mittelst  Kulturen 
niclit  gelingen."  Das  Wachstum  des  Carcinoms  im  Muskelgewebe 
s^^etzt  junges  Muskelgewebe  voraus,  wie  es  sich  in  der  Um- 
jrebiiDg  des  Epithelialkrebses  in  Form  von  Kölliker'schen  Muskel- 
knospen und  embryonalen  Muskelspindeln  vorfindet.  Diese  können 
nun  künstlich  durch  Verletzungen,  z.  B.  durch  Verbrennung  des 
M.  g-astroenemius  beim  Hunde,  erzeugt  werden,  trotzdem  verliefen 
auch  in  diesem  Falle  die  von  Pfeiffer  angestellten  Impfversuche> 
resultatlos. 

Pfeiffer  w-ar  der  Ansicht,   daß  der  Parasit  ein  Toxin   ab- 
ändert,  das   die   verheerende  Wirkung  im  Organismus  anrichtet.*) 
Verimpft   man  nämlich,   nach  Pfeiffer,    den  von  Bakterien  noch 
uicht;   durchsetzten   Krebssaft    eines    inneren   Mammacarcinoms   auf 
Kaninchen,  so  erfolgen  dieselben  Kollapserscheinungen  und  der  Tod, 
wie     bei  der  Verimpfung  einer  Aufschwemmung  von  Sarcosporidien- 
keim^n    des    Schafosophagus.     Diese    üben    auf   das   Muskelgewebe 
einen  spezifischen  Reiz  aus,  der  besonders  das  Protoplasma  und  die 
kontraktile  Substanz  triflft. 

Die  Art  der  Infektion  durch  das  Amösporidion  zeigt,  nach 
I^feiffer,  folgende  drei  Stadien: 

1.  Infektionsstadium:  die  jagendlichen  Schmarotzer  dringen 
in  die  Gewebszelle  ein  und  bilden  sich  durch  Teilung  zu 
einer  neuen  Parasitengeneration  aus. 

2.  Evasions-  und  (iranulationsstadium:  Auswanderung 
der  jungen  Parasiten  und  Infektion  des  vom  Wirt  gebildeten 
Granulationsgewebes,  welches  sich  in  der  Peripherie  infolge 
der  Ausstreuung  von  Parasitenkeimen  bildet  (Wachstum  der 
Geschwulst !). 

3.  Migrationsstadium:  Auswanderung  der  Infektionskeime 
ans   dem   Infektionsherd   WTgen   Mangel    an   Xahnmg  (Ver- 
brauch der  Zelle),  bilden  einen  neuen  Herd,  wo  junge  Zellen 
sich  befinden. 

)   C*fr.  auch  über  das  ('an<T<>in  von  Adamkiewicz  S.  542. 
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Eine  andere,  wichtige  Fra^e  aus  der  Krebspathologie  war  die. 
AV'ie  die  Parasitentheorie  mit  der  Metastasenbiidung  in  Einklang  zu 
bringen  ist.\) 

Pfeiffer  unterscheidet  bei  den  Metastasen  des  Muskel- 
krebses folgende  vier  Stadien: 

1.  Die  Parasiten  werden  durch  das  Blut  oder  durch  die  Lymph- 
bähnen  angeschwemmt  und  durch  die  Muskelscheiden  zurück- 
gehalten. Es  findet  eine  embolische  Verstopfung  der  Kapil- 
laren statt,  die  Gefaßwand  wird  gesprengt,  und  die  Keime 
überschwemmen  die  Umgebung  der  Gefäßwände  (durch  Photo- 
gramme will  Pfeiffer  dies  an  Serienschnitten  bewiesen 
haben).  Durch  die  Toxinwirkung  der  Parasiten  findet  eine 
Muskelzellneubildung  statt  das  Muskelsekundärbündel  zer- 
fällt in  Muskelzellspindelchen. 

2.  Das  Protoplasma  der  Muskelzellen  im  Muskelsekundärbündel 
schwindet,  die  Muskelscheide  wird  angefüllt  mit  den  epithel- 
artigen Parasiten. 

3.  Zerfall  des  Zentrums  durch  Teilung  der  Zellen.  Auswande- 
rung der  Zellen  (kleine  Rundzellen  mit  großem  Kernel)  in 
die  Umgebung  der  Metastasen. 

Es  handelt  sich  hierbei,  nach  Pfeiffer,  um  keine  Leuko- 
zyt eneinwanderung;  denn  er  glaubte  die  Abwesenheit  mehr- 
keriiigerLeukocyten  mittelst  der  B  i  o  n  d  i'schen  Färbung  nachgewiesen 
zu   haben. 

4.  Zusammenfließen  mehrerer  kleinen  Metastasen  zu  einer 
größeren. 

^Ohne  heterologe  Sporozoen,"  sagt  Pfeiffer,  „gibt  es 
l^^ine  homologe  Gewebszell Wucherung  undMetastasen- 
^ilclung,  ohne  Gewebszell  Wucherung  keinen  Parasitis- 
Bf^Us  und  keine  Tumorenbildung!" 

Ein  anderes  Problem,  das  uns  in  dem  ganzen  Abschnitt   über 

<l^.^    Epithelialtheorie   beschäftigt  hat,   nämlich  die  Frage,   wodurch 

^'ird    die   Krebsbildung    an   Orten,    die    sonst   kein    Epithel 

t Uhren,   erklärt,   glaubt  Pfeiffer   dahin  beantworten  zu   können, 

daß  er,  wie  wir  oben  gesehen  haben,  eine  Dimorphie  des  Parasiten 

J^^uimmt  (cfr.  S.  579);  denn   das  Amöbosporidion  ist  ja  an  die  Epi- 

tWlzelle  gebunden,  es  muß  also,  nach  Pfeiffer,  noch   eine  Form 

dieses   Parasiten    geben,    die    auch    andere   Zellen    als   Wirtszelleu 

heimsucht. 

Bei  besonders  malignen  Krebsformen  handelt  es  sich, 
flach  Pfeiffer,  höchstwahrscheinlich  um  Amöbosporidien  mit  be- 
^onders  niederer  Entwicklung;  denn  auf  je  tieferer  Entwicklungs- 
stufe der  Parasit  steht,  desto  besser  ist  das  Anpassungsvermögen, 
desto  größer  die  Malignität! 

Die  Sporozoengeschwülste  enthalten,  nach  Pfeiffer,  also 
spezifische  Elemente  (Einschlüsse!),  entstanden  durch  die  Ein- 
wanderung von  Keimen  in  junge,  durch  den  Parasitismus  neu  ent- 
standene Zellen  des  Kör])ers,  an  deren  Stelle  sie  sich  setzen! 

Es  gibt  nun,  nach  Pfeiffer,  vei-schieijene  Arten  von  parasitären 
Einschlüssen,  und  zwar  für  Muskel-,  Nerven-  und  Bindege- 
webszellen! 

»)  Cfr.  auch  S.  25H,  450,  510.  etc. 
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oK4  VIL  Die  {«rtfifimi  TkconeB. 

Wir  haben  anch  schon  an  einer  früheren  Steile  et^ir%etV 
Pfeiffer  die  Bardische  Theorie  dnrch  seinen  ZeUparantisBis 
erkJären  versuchte. 

Wie  wir  gesehen  haben,  kana.  nach  Bard.  jede  ZellspezL 
der  Sitz  einer  neopla.stischen  Zellerkranknng  werden.    Fir  jf^le 
s[>ezies  ^bt  es  ein^  Carcinoroform.  die  ihr  eigen  ist.  nnd  der  Eir 
tQDilichkeiten  des  ursprünglichen  Zellgewebes  —  eine  Entwicklnn 
beharrlichkeit  —  anh^^et    Dementsprechend  mOfite  anch  der  Para. 
nur  je   eine  Zellspezies   mit   seiner  Nachkommenschaft  heimsnc)^ 
und  alle  anderen  unbehelligt  lassen. 

Da.s  i.st  aber,  nach  Pfeiffer,  tatsächlich  beim  Zellparasitis 
durch  SiK>rozoen  der  Fall,  was  Bard.  Ribbert  und  anderen  pat 
lo^schen  Anatomen  unbekannt  geblieben  zn  sein  scheint  ^ 

Denn,  wie  wir  eben  auseinandergesetzt  haben,  nnterschm.  ^^^d 
Pfeiffer  in  der  Tat  spezifische  Parasiten  für  Epithel-.  Nerv^^  :»- 
und  Bindegewebszellen. 

Fassen  wir  nun  kurz  das  Resultat  der  Pfeifferschen  Tut  ^e^  t- 
suchungen  über  die  parasitäre  Natur  des  Krebses  zusammen,  so  ^^=^  t- 
inhx  sich  folgendes: 

Pfeiffer  hielt  alle  Gebilde,  die  man  bisher  ?m^  J^ 
Zellen  ansah,  für  Entwicklungsphasen  einesSporozo  ^T^n 
—  nämlich  des  AmTibosporidions!  Die  gewncherten  MusfeL  ^^1- 
oder  Krebszellenkeme  hielt  er  für  parasitäre  Gebilde.  L_^*r 
Schmarotzer  gleicht  in  einem  gewissen  Stadium  Gewebszellen  i  ai:«-!»^ '»- 
boide  Bewegungen  auf  gewärmtem  Objekttisch  !i. 

Die  kleinzellige  Infiltration  in  der  Umgebung  der  Krebsalvec^  'M-  ^" 
betrachtete  er  als  junge,  ausgewanderte  Zoosporen.  Dauerfomt:»-  ^ö 
sind  die  rystenartigen  Vakuolen. 

Der  Gallertkrebs  verdankt  seine  Entstehung  einer  Colloide^ :» ^■^" 
artunjr  des  Parasit*-«. 

Pfeiffers   l'arasitentheorie   stieß   bald    auf  heftige  Oppositi *'^^ 
Pfeiffer    hatte    ähnlieh    wie    Adamkiewicz   K-fr.   S.   531*!f.i    c/^^?^ 
L'^anze    Krel>szelle    tur   einen    Parasiten    erklärt,    allerdings   m^^/ 
dem  (ntersi^-hiede.   daß   er   neben   den   jjarasitären   Zellen   aueh  e|y 
theliale   Zellen,   an    die   der   l^arasit   irebunden   ist.   anerkennt.     W'ii  "^. 
müßten  hier  wieder  alle  die  i^riinde  anführen,  die  wir  bereits  früher    ^ 
t*rörtert    haben,    daß    eine    solche    Ansicht,    nach    unseren    heutigen 
Kenntnissen     üher    <iie    ^forjihologie    und    Biologie    der    Krebszelle, 
unhaltbar    ist.      Auch    die    amöboiden    Bewejningen    der    Krebs- 
zelle,   die    leicht     als    |>arasitare    Ersiheinungen    gedeutet    werden 
könnten,    sind,    wie    wir    bereits    wiederholt    erwähnt    haben,    von 
anderen    F<»rschern   ebenfalls   beobachtet   worden,   aber  als  eine  bio- 
logische Krscheinuiiir  vieler  Zellen,  nicht  nur  der  Krebszelle,  erkannt 
Winden. - 

R  i  l»  b  e r  t ')  hielt  die  Pf  e  i  f  f  e r  sehen  Parasiten  für  umsre- 
wandelte  Kpithelzellen.  wobei  die  «leirenerierende  Zelle  von  einer 
noimalen    umschlossen   sei.     Das   Protojdasma    wird    hyalin,    und    es 

•    «  tr    S    4;vV 

■    *  rr.  >.  2»'.0.  421.  44n. 

I^-m-li»    nir-.l.   \V...i,»ii-riir .  1S*1.  42. 
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entsteht  ein  in  einer  Vakuole  liegender  hyaliner  Ballen.  Die  radiäre 
St reifuni?  der  Pfeiffer'schen  Parasiten  entspricht,  nach  Ribbert, 
nur    dem  Stachelsaum. 

Besonders  eingehend  beschäftigte  sich  mit  den  Pfeiffer'schen 
Befunden  J.  Steinhaus.^)    Er  fixierte  die  Präparate  in  Sublimat 
tai-bte  mit  Hämatoxylin  +  Nigi'osin  -f-  Eosin  +  Safranin,  und  fand 
bei   dieser  Färbung  Gebilde,  die  teils  im  Kern,  teils  im  Protoplasma 
der  Zelle  lagen:  von  CoUoid  ließen  sich  diese  Gebilde  gut  unterscheiden. 
Steinhaus   glaubt   aber,   daß    diese   Einschlüsse ,   ebenso   wie   die 
Pfeifferschen  Befunde,  auf  eingeschachtelte  z.  T.  in  Degene- 
ration befindliche  Zellen  zurückzuführen  wären,  bei  denen  die  In ter- 
ce  1 1  ularbrticken  in  der  Form  radiärer  Streifung  erhalten 
g:eblieben  sind.    Eine   andere  Form  von  Pfeiffer'schen  Parasiten 
beruht,  nach  Steinhaus,  auf  einer  Zerstörung  dieser  Inter- 
eellular brücken,  bei  gleichzeitiger  Homogenesieimng  des  Proto- 
plasma und  Verklumpung  des  Chromatins. 

Steinhaus  macht  noch  darauf  aufmerksam,  daß  bei  der  Ver- 
liornung  von  Krebszellen  die  bei  normaler  Epidermisverhomung  als 
Intermediärstadium  charakteristischen  Eleidinkörner  fehlen  (auch  bei 
<ler  Psoriasis  ist  das  der  Fall). 

Nach  Korotneff -)  hätte  Pfeiffer  die  Leukocyten  mit  Parasiten 
Verwechselt.  Korotneff  schließt  dies  hauptsächlich  aus  der  Mit- 
teilung Pfeiffer's  über  die  kleinzellige  Infiltration,  die  Pfeiffer 
tür  junge  Sporozoenfonnen  erklärt  hatte  obwohl  es  doch  allgemein 
anerkannt  wäre,  daß  es  sich  bei  diesem  Prozeß  um  Leukocyten  handle. 
Fabre-Domergue*)  hielt  die  Pfeifferschen  Befunde  direkt 
fiir  kritiklos.  Pfeiffer  hätte  so  mannigfache  Formen  als  Coccidien 
**^-sp.  Sporozoen  beschrieben,  selbst  ganze  Krebsinseln  für  Parasiten 
gehalten,  daß  Domergue  bei  seiner  Protozoeneinteilung  diesen  Be- 
^^nden  keinen  Platz  einräumen  wollte.  Auch  Domergue  hält  die 
Pfeifferschen  Parasiten  für  Zellalterationen. 

Nicht  ganz  so  ablehnend  gegen  die  Pfeifferschen  Befunde 
speziell  und  gegen  die  Sporozoentheorie  überhaupt  verhielt  sich 
^troebe.*) 

In  den  zentralen  Partien  größerer  Epithelzapfen  treten,  ;iach 
^troebe,  oft  wie  mit  dem  Zirkel  gezeichnete  Höhlen  auf,  welche 
A^rch  einen  Saum  von  Geschwulstzellen  begrenzt  sind,  deren  Proto- 
plasma im  Verhältnis  zu  demjenigen  der  anderen  dunkler  und  trüber 
e^cheint. 

Diese  Randzellen  haben  glatte  Konturen  und  sind  regelmäßig 
nebeneinander  gefügt.  Im  Innern  befinden  sich  Trümmer  und  zu 
Klumpen  zerfallene  Ueschwulstzellen  ohne  Kern,  aber  mit  lanzett- 
und  eiförmigen  Schollen.  Das  Auftreten  von  Lanzettformen  ist, 
nach  Stroebe,  an  den  Tntergang  des  Kerns  geknüpft.  (Bei  der 
Kernwanddegeneration  der  Leukocyten  hatte  Arnold  das  Auftreten 
von  Sichel-  und  lanzettföi-migen,  stark  färbbaren  Kernabschnitten  be- 
obachten können.) 


[\  Virchow's  Archiv.  Bd.  126.  S.  .WJ  und  Bd.  127.  S.  175. 

•)  Sporozoen  als  Krankheitst  rrej^tr.  Berlin  1893.  4^  3H  8.  uud  4  kolorierten 
Tafeln. 

h  1.  e.  .S.  376. 

*>  Beiträge  zur  pathol.  Anatnniie  und  zur  allic^Mucinfn  Pathologie,  1892.  Bd.  11, 
Weit  1. 
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In  einem  Zu^e  spindliger  Stromazellen  ( Mammacai*cinom )  fa. 
Stroebe  im  Innern  ein  dichtes  Häufchen  durch  Safranin  stark 
gefärbter,  homoo^ener  Tropfen  oder  Kugeln. 


a  b 

Fi^.  23. 

Aus  H.  Stroebe:   Celluläre  Vorzüge  in  Geschwülsten. 

(In  Fig.  23  a  ist  kein  Kern  mehr  vorhanden,  in  Fig.  236  ist  er 

noch  erhalten.) 

Die  ovalen,  oder  runden  Körpercheu  sind,  nach  Stroebe.  dui^^^Hi- 
aus  keine  Leukocyten  oder  rote  Blutkörperchen,  er  hält  aber  die  Fra^  ^su:t 
ob  es  sich  um  Parasiten  resp.  Sporozoen  handle,  offen.  Stroe  Ije 
glaubt  mehr  an  eine  Kombination  von  Parasiteninvasion  and  Z  ^=^11- 
degeneration. 

Auf  Grund    aller  dieser  Einwände  kam  L.  Pfeiffer,   der  ja 

selbst  zugab,  wie  schwer  es  wäre,  eine  Wirtszelle  von  einer  Parasit  ^e^  Ei- 
zelle zu  unterscheiden,  zu  der  Ueberzeugung,  daß  seine  Theorie  \^  ^  ^ii 
der  Identität  der  Krebszelle  mit  der  Parasitenze  i  1^ 
(Amoebosporidion)  nicht  mehr  aufrecht  erhalten  werd_  ^sn 
könnelM 


Allgemeiner  UeberbUck  über   den  gegenwärtigen  St; 
unserer  Kenntnisse  von  den  Protozoen. 

Allgemeines.    Einteilung.    Ectozoen  und  Entozoen.    Biologie  d 
Protozoen.     Einteilung   der  Khizopoden.     (Die   Amöbeu   ii. 
Myxomyceteu.)    Die  Klasse  der  Mastigophora.    Die  Sporozo 
Allgemeines.    Einteilung.    Die  Telosporidia.    Die  C o c c i d i 
(Morphologie,   Diologie ,.  Pathogenität).     Die   Coccidieninfekti 
der  Kaniuchenleber.    Die  Beziehungen  der  Coceidiose  der  Kan 
eben  zur  Epithelwueheruug  resp.  Carcinombildung  beim  Mensch 
Karyopfaagus  Salamandrae  Steinhaus.    Technik  der  Präparat! 
Die   Gregarineu.     Die  Neosporidia   mit  ihren  Ordnun 
und  Familien:    Myxosporidia.  Sarcosporidia  und  Microspori 

Die  Ciliophora. 

Die  weiteren  Verötfeiitlichungen  über  Parasitenbefuude  aus  »^  ^\ 
Keilie  der  Protozoen  in  Krebsgeschwülsten  sind  so  zahlreich,  da^^  ^^^ 
jedocli  so  wenig  ])räzise.  daß  wir.  ])evor  wir  in  eine  Erörterung  ik  ^^■J>t'i 
diesen  (legenstand  eintreten  wollen,  erst  darüber  unterrichtet  :r-^=-  ^ii' 
müssen,  wieweit  aufren  blicklich  unsere  Kenntnisse  über  Mor^  "^-  1»"' 
Jogie  und  Biologie  der  Protozoen  reichen. 

Seit  den  Forschungen  von  Siebold,  Leuckart.  Bütsck  ^fc- — -li- 
L.  Pfeiffei'  u.  a.  ist  eifrig-  auf  diesem  Gebiete  weiter  gearb^  it»'^ 
worden. 

')  Miinrht'iier  med.  Woclienschr..  189(),  S.  8iU. 
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Es  ist  hier  nicht  unsere  Aufgabe,  das  ^anze,  uno^eheuer  große 
(lebiet  über  die  Protozoen  zu  erörtern,  wir  wollen  an  dieser  Stelle 
nur  diejenigen  Parasiten  einer  Betrachtung  unterziehen,  die  für  die 
Varcinomentstehung  verantwortlich  gemacht  worden  sind. 


Allgemeines  Ober  Protozoen.  \) 

Nach  Doflein  nehmen  die  Protozoen  eine  Stelle  zwischen  den 
Bazillen  und  den  vielzelligen  Tieren  ein.  Sie  bestehen  nur  aus  einer 
einzigen  Zelle  mit  Protoplasma  und  einem,  oder  mehreren  Zell- 
*^emen.    (Cfr.  auch  S.  572.) 

Die    Protozoen    besitzen    besondere    Apparate,    die    man    als 
«O  r^ra neuen"   (entsprechend  den  Organen  der  vielzelligen  Tiere!) 
J^^zeichnet  deren  Entstehung  Doflein  auf  eine  Absonderung  der 
-Zelle  zurückführt. 

Die  Bewegung  findet  statt  durch  Pseudopodien,  oder  durch 
immem,  oder  durch  Gilien.  Einen  der  wichtigsten  Bestandteile 
^ei'  Protozoen,  der  zu  vielen  Kontroversen  und  Verwechselungen  bei 
^^11  Krebsbefunden  Veranlassung  gab,  bilden  die  Vakuolen,  die, 
Äoh  Doflein,  verschiedenen  Zwecken  dienen.  Sie  sind  entweder 
"s  Xahrungs Vakuolen  (besorgen  die  Verdauung  und  enthalten 
Offwechselprodukte),  oder  als  kontraktile  Vakuolen  vorhanden 
^^^rid  in  konstanter  Zahl  an  bestimmten  Orten  des  Protozoen- 
>i1)ers  gelagert.  Sie  kontrahieren  in  bestimmten  Intervallen  ihre 
^'^^ndungen  und  entleeren  ihren  flüssigen  Inhalt  nach  außen,  füllen 
^ioli  dann  wieder  und  dehnen  sich  aus.  Diese  Vakuolen  sind  also 
^  tl^ckretionsorganellen"  und  entleeren  gelöste  Stoff'wechselprodukte. 
Die  Nahrungsaufnahme  erfolgt  bei  niederen  Arten  an  be- 
'^  ^  bigen  Stellen  des  Körpers,  ebenso  die  Entleerung  der  festen 
^t:o  ff  Wechselprodukte.  Höhere  Arten  haben  einen  Zellmund 
*^^>~tostom)  und  einen  Zellafter  (Cytopyge)  als  Organellen. 

Die  Vermehrung  der  Protozoen  erfolgt  stets  durch  Teilung 
^ii^fach   oder   mehrfach,   entweder   durch   Quer-   oder   Längsteilung, 
ospung,  Rosettenteilung ,   oder   durch   unregelmäßigen    Zerfall    im 
^ien,  oder  durch  einen  encystierten  Zustand. 

Bei  den  meisten  Arten  sind,  nach  Doflein,  geschlechtliche 

^or*gänge  nachgewiesen,  und  zwar  in  allen  Stufen  —  von  der  primi- 

e*n  Verschmelzung  gleichgearteter  Individuen  (Isogamie)  an,  bis 

^^^  ^  Verschmelzung    von    geschlechtlich    differenzierten    Individuen 

^  -^Äisogamie)  und  dem  bloßen  Austausch  von  Kernteilen. 

Die  Protozoen  leben  hauptsächlich  in  Flüssigkeiten,  oder  an 
^ehr  feuchten  Orten.   Der  A  u  s  t  r  o  c  k  n  u  n  g  widei-stehen  die  Protozoen 

^  *)  Bei  der  Bearbeitung  dieseB  ftllßreineinen  l'eberblicke«  wurden  von  mir  haupt- 
^*«lich  folgende  Schriften  benutzt:  F.  Doflein:  Die  Protozoen  als  Parasiten  und 
|rj^ökheitgerreffer.  Nach  biolo^fiachen  (jesichtspunkten  dargestellt.  Jena  1901. 
^'*  i?.  mit  vielen  Abbildungen.  Tb.  v.  Wasielewski:  Studien  und  Mikrophoto- 
P^^öme  zur  Kenntnis  der  pathotrenen  Protozoen.    Leipzig  1904.    Ludwig  I?ein- 

1  ^^'  ^**  Gewebe  und  die  Ursache  der  Krebsj^eschwülste.  Unter  Berticksichtiirunjr 
öwi  Baues  der  einzelligen  tierischen  Orjranismen.  Berlin  1908.  231  Ö,  8"  mit 
^^Jjfeln.    F.  J.  Bosc:   Le   Cancer.     Maladie   infectieuse  ä   Sporozoaires  etc.     l^aris 

^J^.    Peiper:  Artikel  .Helminthen-  in  Enzyklop.  Jahrb.     X.  F..  I.  190H.  8.340fr. 

M-  Luhe:  Ergebnisse  der  neueren  Sporozoenforschuni;:.    Jena  IVIOO.   u.  a..  deren  7a- 

tiemni^  an  den  betreffenden  Stellen  erfoljj^en  wird. 
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Fälligkeiten  zurück,  oder  verlieren  sie  gänzlich.  Bewegungsorgane, 
Sinnesorgane,  Hülle,  Apparate  zur  Nahrungsaufnahme  bilden  sich 
zuiiick.  Haft-  und  Klammerorgane  werden  erworben.  Die  Ver- 
meluning  als  Parasiten  ist  tausendfach  größer,  als  bei  den  freilebenden 
Arten. 

Im  allgemeinen  unterscheiden  sich  die  Protozoen  als  Para- 
siten in  bezug  auf  die  Ernährung  nicht  viel  von  den  frei- 
lebenden Arten,  auch  als  Parasiten  sind  sie  Feuchtigkeits- 
bew  ohner. 

Bei  der  Rückbildung  der  Gewebs-  und  Zellparasiten  gehen 
die  Nahrungsvakuolen  verloren.  Die  Parasiten  nehmen  die  Stoffe 
vom    Wirt  ohne  besondere,  sichtbare  Verrichtungen  in  sich  au£ 

Auch  die  kontraktile  Vakuole  schwindet  infolge  des 
osmotischen  Druckes. 

Nur  in  den  Fortpflanzungsperioden  stellt  sich  wieder  eine  Be- 
wegrlichkeit  ein  (Pseudopodien,  Geißeln). 

ilyxomyceten,  Coccidien  und  Flagellaten,  welche  sonst  im  Freien 
nur  in  C  y  s  t  e  n  als  Schutzhüllen  sich  vermehren,  brauchen  eine  solche 
im  \Mrte  nicht. 

Die  neuen  Anpassungen  sind  charakterisiert  durch  das  Auftreten 
^on  Hakenbildungen,  Saugscheiben  (Gregarinen  und  Flagellaten), 
Bohrformen  und  Spitzen,  um  das  Eindringen  zn  erleichtem. 

Die  Fortpfanzung  der  freilebenden  Protozoen  ist  von  der  der 
parasitären  Arten  nicht  allzusehr  verschieden. 

Die  Keime  der  Protozoen  werden  durch  feste  Schalen  vor 
^leni  Austrocknen  geschützt.  Von  dieser  Eigenschaft  her  haben  die 
Sporozoen  ihren  Namen. 

Die  Protozoen  gehen  mit  dem  Wirte  zugrunde,  wenn  nicht  Zeit 
^^nug  war,  um  durch  Bildung  von  Sporen  oder  Cysten  Dauer- 
^,u  stände  zu  schaffen.  Mit  dem  Zerfall  der  Wirtsleiche  gelängen 
^^^  ins  Freie. 

Wie  wir  schon  oben  erwähnt  haben  unterscheidet  man  bei  den 
^^J asmodromen  drei  große  Klassen:  Rhizopoden,  Mastigophora 
^^lid  Sporozoen. 

Die  Rhizopoden  haben,  A\ie  wir  schon  erörtert  haben,  wurzel- 

!^^*t:ijre  Fortsätze  (Pseudopodien),   die  aber  nur  zeitweilig  aus  dem 

*  ^^otoplasma  heraustreten  und  dann  wieder  zurückfließen.    Sie  dienen 

^^ils  zur  Bewegung,  teils  zur  Aufnahme  von  Nahrung,  die  sie  um- 

*»ießen  und  in  das  Körperinnere  führen. 

^  Die  neueren  Forscher,  Doflein,  Feinberg  u.  a.  teilen  nun  die 
^^izopoden  in  fünf  Ordnungen  ein: 

1.   Amoebina,    2.   Heliozoa,    3.   Radiolaria,    4.   Foraminifera, 
^-    ^yxomyceten. 

Uns  interessieren  nun  an  dieser  Stelle  hauptsächlich  die  unter 
^- 1  und  5  angeführten  Ordnungen  -  nämlich  die  Amöben  und  die 
^yxomyceten. 

Die  Amöben M  haben  keine  konstante  Form,  sondern  befinden 
^^h  in  einer  beständigen  Formveränderung.  Sie  besitzen  einen 
^lasmaleib  mit  einem  oder  mehreren  Kernen.  (Ein  Kern  ist  stets 
vorhanden.) 

Man   unterscheidet   bei  der   Amöbe  eine   innere  Schicht,   die 


*)  äftotßos  =  gestaltlos. 
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zweier  Tiere  beobachtet  liaben.  und  zwar  vor  der  Encystierung. 
Nach  drei  Wochen  springen  die  Cysten  anf  und  entleeren  einen  Teil 
ilires  Inhalts. 


2 


Fifif.  25. 

'^ns  I>ofleiu:   Entwicklniigskreis  einer  einkernii^en  Amöbe.    1\  Amöbe.  :.^i  Teilung- 
^fÄ^lben,  S)  Tochteramöbe,  4]  mntmalilicher  Ort  der  Konjugation,  5)  Cyste,  ii — 7)  Kem- 
^'"Oielirung  in  der  Cyste,   -S)  Vermehrnngscyate,  aus   der  die  jungen  Amöben  aus- 
schlüpfen, 9)  junge  Amöbe. 

XJie  Amöben  fressen  alles  (faulende  Pflanzen  und  Fäulnisbakterien  !)^ 
^}^  txmfließen  die  Nahrung,  ob  eine  Ernährung  durch  Osmose  statt- 
tindeti,  ist,  nach  Doflein,  sehr  fraglich. 

I)ie  Amoebä  Blochmannii  frißt  z.  B..  nach  Doflein,  den  Haemato- 
coceus  Bütschlii  vollständig  auf.  Das  IMasma  und  das  Chlorophyll 
dess^€ilben  wird  im  Leibe  der  Amöbe  gelbrot.  Bei  der  Dysenterie 
Yer4a.uen  sie  zahlreiche  rote  Blutkörperchen. 

Die  Amöben  hausen  in  vielen  Insekten,  besonders  bei  den  Schwaben 
iBlatta  oriental.). 

Was  nun  die  Technik  der  Cntersuchung  auf  Amöben   betriff't^ 
so  Verfährt  Feinberg  folgendermaßen: 

Auf  das  Deckglas  wird   ein  Tropfen  Amöbenflüssigkeit  und  ein 

Tropfen  Serum  gebracht  und  mit  Sublimatalkohol  fixiert.    Dann  Aus- 

Avaschung  nach  der  Methode  von  Schaudinn^)  mit  .lodalkohol  und 

Färbung  mit  einer  sehr  dünnen  Hämatoxylinlösung  (24  Stunden  lang)» 

dann  Entfärbung. 

Um   die   eingekapselten    Amöben   zu   färben,   bedient   sich 
F^inberg  folgender  Methode: 

Kleine  Partikelchen  mit  der  Amr>be  werden  in  Alcohol  absol. 
und  Paraffin  gebettet  und  geschnitten,  dann  mit  Methylenblau  und 
f^sin  gefärbt.  Die  Cystenschalen  erscheinen  dann  gell)  bis  gelb- 
rot, der  Inhalt  blau. 

Doflein  bedient  sich  folgender  Technik: 


*)  t'fr.  Sitzungsberichte  der  Berliner  Akad.  der  Wis^sensjch.,  185>6.  p.  951  ff. 
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Auch    Doflein    behauptet,    daß    ^Reinkulturen"    von   Amöben 

keinem  Forscher  geglückt  wären.    Wie  Beijerinck  M  nachgewiesen 

hat,  brauchen  die  Amöben  lebende  Bakterien  resp.  Hefen  für  ihre 

Ernährung;  sie  lassen  sich  also  nur  in  Gesellschaft  derartiger 

fremder  Organismen  zur  Vermehrung  bringen. 

Unter  solchen  Bedingungen,  d.  h.  durch  Fütterung  mit  be- 
stimmten Arten  lebender  Bakterien,  erzielte  z.  B.  G  o  r  i  n  i  - )  Amöben- 
kulturen auf  Kartoffelnährböden. 

Zaubitzer')  gelang  es  nun  in  jüngster  Zeit  aus  einem  Stroh- 
infus  eine  Amöbe,  die  nur  mit  einer  Bazillenart  verge- 
sellschaftet w^ar,  zu  kultivieren. 

Die  Untersuchung  durch  Abimpfung  einer  drei  Wochen  alten 
Kultur  ergab  lebende  Amöben.  Diese  enthielten  einen  5  u  großen 
Kern,  der  selten  zentral  lag  und  mit  Eosin-Thionin  färbbar  war, 
und  eine  große  Vakuole  von  kontraktiler  Natur,  die  niemals  Bak- 
terien enthielt.  (Im  hängenden  Tropfen  gut  zu  beobachten!)  Beim 
Wachstum  bilden  sich,  nach  Zaubitzer,  mehr  Vakuolen  mit  Ba- 
zilleninhalt (als  Xährmateriall).  An  diesen  Kulturen  konnte 
Zaubitzer  auch  seine  Beobachtungen  über  die  Vermehrung  der 
Amöben  anstellen  (cft\  S.  590). 

Zaubitzer  benutzte  einen  festen  Nährboden  von  folgender 
Zusammensetzung : 

2— 2,5Proz.  Somatose,  1  Proz.  Nutrose  und  Agar  (0,5 — 2,5  Albumose 
auf  100  g  Wasser  und  1,5 — 2,0  Agar).  Auf  solchem  Nährboden  ge- 
deihen die  Amöben  gut  die  Bakterien  schlecht. 

Zaubitzer  will  auch  eine  Agglutination  der  Amöben 
djirch  spezifisches  Ziegenserum  (Choleravibrionen!)  beobachtet  haben, 
^in  Prozeß,  der  bei  tierischen  Parasiten  bisher  nicht  nachgewiesen 
^^Tien  war. 

Es  gibt  nun  unter  den  Amöben  ungefährliche  und  gefährliche 

:j  arasitenarten.    Die  Pathogenität   der  Amöben  ist  zuerst  im  Jahre 

J 8,59  von  Lambl*)  nachgewiesen   worden.     Ks  ist  hier  aber  nicht 

^'^sere  Aufgabe^  alle  die  Krankheiten  zu  erwähnen,  bei  denen  Amöben 

^^^  Krankheitserreger  angescliuldigt  werden"^);  die  Amöben  leben  nur 

.^?   «Alkalischen  Flüssigkeiten,  kommen  im  Darm  und   allen  mög- 

^'chcn  Abszessen  vor. 

Sie  wirken  aber,  nach  Doflein,  nur  dann  schädlich,  wenn  sie 
?^H  in  oder  neben  die  Zellen  einl)ohren.  Vielleicht  wirken,  nach 
^^^flein,  auch  ihre  Stoffwechselprodukte  giftig. 

Die  Amöben  beherbergen  in  ihrem  Innern   oft  selbst  Bakterien. 

Nach  Doflein  sind  die  Amöben  ])ei  ihrem  Eindringen 

.^     das  Gewebe  nur  Transportmittel  für  pat  hogene  Bak- 

^  ^ien,  eine  Kolle,  die,  wie  wir  gesellen   halxMi.   Pfeiffer  den 

')  Zentralbl.  f.  Bakteriol.,  1896,  p.  251*. 
>5  *)  Zentralbl.  f.  Bakteriol..  18%,  j».  THo.    (  fr.  auch  S  c  h  r a  d  i  ii  tr o  r :  ibidem  p.  541 ; 

tl^   Uubert:  Hygien.  Rundschau,  1H97,  p.  7*2:  Frosch:  Zentralbl.  t.  Bakteriol.,  1897. 
*^'    ^26:  NeiUer:  ZeiUichr.  f.  Hvgiene,  1896.  p.  479. 

»I  1.  c.  S.  690. 
14  *i  Aus  dem  Franz  Josef  Kinderspital  in  Prair.  Teil  1.  p.  302.    ((fr.  auch  Ja- 

^*  ^'8ki:  Zentralbl.  f.  Bakteriol..  1897.. 
X^     ^     *)  Cfr.   den   Artikel    -Helminthen**    von    I Viper    in    Ene.vklop.   .Jahrb.      X.    F.. 
J^    J-SOö  und  besonders:   W.  Kruse  in  Flütrge's  Handbuch:    ..I>ie  Mikroorganismen." 
fv   ^l>zig  1896.    Femer:  A.  Schuberg:  Die  parasitischen  .\niöben  des  menschlichen 
^«"ins  (Zentralbl.  f.  Bakteriol.  1893.  Nr.  18-22),  u.  a. 

^olff,  Die  Lehre  von  der  KrebskrankUeit.  38 
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Sporidien   zuschrieb  (cfr.  S.  574 j.     Die  Amöben  allein   verursachen, 
nach  Doflein,  die  Krankheiten,  z.  B.  die  Buhr,  nicht 

Die  zweite  Ordnung  der  Bhizopoden  (cfr.  S.  589),  die  Heliozoen 
besitzen  mehr  kugelige  Form  und  strahlige,  fadenförmige  Pseuda 
podien. 

Die  dritte  Ordnung,  dieBadiolarien,  haben  eine  Zentralkaps 
und  mannigfache  Verästelungen  des  Skeletts. 

Die  vierte  Ordnung  bilden  die  Foramini feren.    Diese  zeicha 
sich  durch  raehrkammerige  Schalen  mit  Löchern  aus,  durch   welcr 
die  Ausstülpungen  des  Protoplasma  erfolgen.    Auch  diese  Organisnx 
besitzen,  ebenso  wie  die  Amöben,  keinen  Nucleolus  oder  Nukleol 
Substanz. 

Uns  interessiert  an  dieser  Stelle  hauptsächlich  die  fünfte  O 
nung,  nämlich  die 

Hycetozoen  oder  Myxomyceten. 

Diese  Gruppe  hat,  nach  Doflein,  eine  ausgesprochene  Uebereinsfci 
mung  mit  manchen  pflanzlichen  Organismen.    Es  ist  bei  dies^^n 
Organismen  das  Grenzgebiet  zwischen  Pflanzen  und  Tier  oft  aic^ht 
zu   trennen.     Die   höchst   entwickelten  Formen   haben   am   meist:en 
pflanzlichen  ('harakter. 

Die  jungen  Myxomyceten  gleichen,  nach  Doflein,  nackt: en 
Amöben,  nur  daß  sie  einen  sehr  dichten  Kern  besitzen,  der  bei 
den  Amöben  weniger  dicht  ist. 

Die  Myxomyceten  haben  ebenfalls  eine  kontraktile  Vakizole, 
strecken  Pseudopodien  aus  und  leben  von  faulenden,  oi^anisclien 
Substanzen. 

Alle  bekannten  parasitischen  Formen  suchen  nur  Pflanzen  als 
Wirte  auf! 

Die  Fortpflanzung  bei  den  höheren  Formen  zeigt,  nach 
Doflein,  eine  Plastogamie,  d.  h.  eine  Vereinigung  zahlreicher  Eiixz^l- 
individuen  zu  einem  Plasmodium!  Nähere  ^Einzelheiten  über  die  Art 
der  Fortpflanzunfi:  sind  zurzeit  noch  nicht  bekannt. 

Die  einfache  Amöbe  vermehrt  sich  in  der  Regel  durch  Teilii  i^r^' 
wobei  der  Kern  sicli  ebenfalls  teilt  (cfr.  S.  590).  Die  Toehtert-i^^e 
gleichen  der  Mutter  und  teilen  sich  wieder.  Zwischen  den  Teilung ^^ 
können  durch  un^ninsti^^e  Lebensbedingungen  Kncy stierungen  v^^'" 
kommen,  oder  es  kann  auch  ein  geißeltragendes  Stadium  eintre^t-*^* 
(Die  Myxamöbe  zieht  die  Pseudopodien  ein,  wird  zu  einem  ellipsoi^^^^ 
Köri)er  und  bildet  am  Vorderende  eine  lebhaft  schlagende  Gei  ^^ 
Sie  wird  zum  Myxoflapfellaten). 

Bei    den    Myxomyceten    unterscheidet    Doflein    zwei    Unt. 
ordnun^^en:  1.  Protoniyxidea,  2.  Mycetozoidea. 

Bei  den  Protomyxideen   encystiert   sich   eine  Amöbe  und  bi^  ^) 
eine  Veniielirungscyste.     Aus  dieser  geht  eine  beschränkte  Zahl       "^'^"^ 
Sprößlin^^eu  hervor,  welclie  entweder  als  Myxamöben  oder  als  'M^^J^' 
Üagellanten  ausschwärmen,   um   sich  dann   erst  in   Amöben   zu      ^^»'^^' 
wandeln. 

Darauf  beginnen  sie  den  beschriebenen  Ki'eislauf  von  neueiK]^  -. 

Bei  den  niederen  Formen  vereinigen  sich,  nach  D  o  f  1  e  i  n ,  e^  i  ^•i^? 
wenifjre  Anir»ben  zu   einem   Plasmodium,   bei   den   höheren  Fo^ä-^     ^^^ 
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findet  dies  regelmäßig  dort  statt  wo  der  Entwicklungskreis  sich 
zum   engeren  Kreis  der  Protomyxideen  schließt. 

Viele  Myxamöben  von  verschiedener  Abstammung  vereinigen  sich, 
nacli    Doflein,  zu  Nestern,  verschmelzen  teilweise  miteinander, 


Schema  der  Entwicklung  von  Myxomyceten.    Aus  Doflein. 

^*t  Ausnahme  des  Kenis,  und  bilden  Pseudoplasmodiden  und  Laby- 
--J^tbuliden.  Die  Amöben  können  sich  ency  stieren,  wobei  ebenso  viele 
~^"sten  entstehen,  als  Amöben  in  das  Scheinplasmodium  eintreten. 

j^  Aus    diesen   Einzelcystchen   gehen   wieder   Myxamöben   hervor. 

j^  *^  weitere  Entwicklung  für  diese  Abteilung  ist,  nach  Doflein,  un- 

Die    Entwicklung    der    Myxomyceten    findet    nach    folgendem 
^J)us  statt: 

j^  Zu   bestimmten  Zeiten   erhebt  sidi   das  Plasmodium   möglichst 

^cih  über  die   Unterlage,  rundet  sich   und  scheidet  eine  kugelige, 
^^^i^tielte  Cyste  um  sich  ab,  welche  aus  Cellulose  besteht.    In  dieser 
ji'^te  bilden  sich  soviel  Kinzelkugeln  als  Kerne  vorhanden  sind  (d.h. 
^-■^^   Amöben  ursprünglich  in  den  Verban<l  eintraten).    Diese  scheiden 
^     die  Zwischenräume  zwischen  sich   verzweigte  Cellulosefasem   aus 
^5^^  bilden  schließlich  jede  ein  Einzelcystchen.    Die  (iesamtheit  der 
^^llulosefesem  das  sog.  (-apillitium  si)rengt  bei  eintretender  Trocken- 
heit die  Cellulosemembran  der  Hauptcyste  und  setzt  die  Einzelcysten 
^^  Freiheit.    Diese  können  durch  den  Wind  zerstreut  werden,  quellen 
^^ter  dem  Einfluß  der  Feuchtigkeit  auf  und  geben  Myxoflagellaten 
iie  Freiheit,  welche  sofort  wie(ler  den  nunmehr  geschlossenen  ganzen 
^eislauf  beginnen. 

Bei  einzelnen  Gattungen  kann,  nach  Doflein,  der  plasmatische 
Itilialt  der  Einzelcystchen  sich  noch  in  2—8  Teilstücke  sondern  und 
sich  auf  verschiedene  Weise  vermehren. 

Die  höheren  Mycetozoen  sind,  nach  Doflein,  ausschließlich 
Fäalnisbewohner,   die   niederen    zum    Teil   Zell  raub  er.     Sie 

38* 
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bohren  z.  B.  die  Algen  entweder  von  außen  an  und  saugen  sie  aus, 
oder  sie  dringen  in  dieselben  ein  und  fressen  die  ZeUe  leer. 

Solche  Zellräuber  und  echte  Parasiten  sind  bei  der  ersten 
Unterordnung  der  Myxomyceten  —  bei  den  Protomj-xidea  — 

1.  die  Azoosporidae  (Zopf-Delage) ^)  (Formen  mit  amöboiden 
Produkten  der  Vermehrungscysten.) 

2.  die  Zoosporidae  (Zopf-Delage)  (Formen  mit  geißeltragendeu 
Produkten  der  Vermehrungscysten). 

Eine  Gattung  dieser  Unterart  ist  nun  die  Plasmadiophora 
(W  0  r  0  n  i  n)  ^),  deren  Beziehungen  zur  Krebsätiologie  uns  noch  später- 
hin beschäftigen  wird. 

Die  zweite  Klasse  der  Plasmodromen,  die  Mastigophora, 
(cfr.  S.  588)  umfaßt  eine  Menge  Organismen,  die  durch  eine,  oder 
mehrere  Geißeln  ausgezeichnet  sind,  sonst  aber  sich  sehr  ver- 
schieden verhalten;  ihre  Ernährungsweise  ist  teils  pflanzlicher,  teils 
tierischer  Art. 

Die  Geißeln  fehlen  nur  bei  der  Encystierung. 

Feinberg  unterscheidet  bei  den  Mastigophoren : 

1)  Flagellaten  2)  Choanoflagellaten  3)  Cystoflagellaten  4)  Dino- 
flagellaten. 

Die  Mastigophoren  haben  einen  Zellkern  und  eine  kontraktile 
Vakuole. 

Der  Kern  besteht,  nach  Feinberg, 

1.  aus  einem  chromatinhaltigen  Kernkörper  (Kernpunkt), 

2.  aus  einem  diesen  chromatinhaltigen  Kernkörper  umgebenden 
Kemsaft,  der  seinerseits  durch  eine  Membran  von  dem  Proto- 
plasma getrennt  ist. 

Die  Mastigophoren  haben  ebenfalls  weder  einen  Nucleolus  noch 
eine  Nuklearsubstanz.  Die  Mastigophoren  haben  für  uns,  soweit  sie 
die  Krebsätiologie  betreften,  weiter  kein  Interesse.  Sie  schmarotzen 
fast  im  ganzen  Tierreich. 

In  pathologischer  Beziehung  ist  nur  die  Gattung  Trypanosoma 
(Herpetosoma)  wichtig,  da  dieser  Parasit  in  Afrika  durch  die  Tsetse- 
fliege das  \'ieh  verseucht  und  die  sog.  Nagana  oder  Tsetsefliegen- 
seuche liervorruft. 

Die  Trypanosonia  Evansi  erzeugt  bei  Pferden,  Elefanten  etc.  die 
sog.  Sarrakranklieit. 

Die  Trichomonas  vaginalis  findet  sich  fast  in  der  Hälfte 
aller  Vaginae,  aber  nur  in  saurem  Sekret ;  bei  Katarrhen,  ^)  in  alko- 
holischen A\'ässeni,  ebenso  in  kaltem  ^^'asser  unter  15*^  C  sterben 
sie  bald  ab. 

Die  T  r  i  c  h  o  m  o  n  a  s  li  o  ni  i  n  i  s  ist,  nach  I)  o  f  1  e  i  n ,  ein  hannloser 
Konimensale  im  Darm  des  Menschen,  besonders  bei  Diarrhöen  und  im 
alkalisclien  Darmiuhalt. 

Die  dritte  Klasse  der  Plasmodromen.  die  Sporozoen,  ist 
für  uns  die  wichtigste. 

^  Zopf:  Die  Pilztiere  oder  Schleimpilze,  i Encyklopiidie  der  Natnrwi.sseuscli. 
Brer»hui  1880.)  Ctr.  auch:  Strashiirtre r:  Botauij>ches  Praeticum.  Jena  (Ci.  Fischori 
1884:  I)  et  tili  er:   PHaiizenphysiol.  I*racticum.  ibidem. 

*)  .Jalirhiich  f.  wisseu.schattl.  Botanik.  1877  78;  cfr.  auch  Xawaschiu:  Flora. 
1891),  S.  548. 

*)  Cfr.  ii  a  u  limann:  l>ie  Parasiten  der  weiblichen  Geschlechtsorgaue.  1870  und 
Künstler:  Journ.  de  microp^raidiie.     Paris  1884.     p.  817. 
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Seit  den  Arbeiten  Pfeiffers,  Biitschli's  ii.  a.  (cfr.  y.  672) 
sind   unsere  Kenntnisse  von  den  Sporozoen  bedeutend  erweitert  worden. 

Die  Sporozoen  haben  von  jeher  das  Interesse  aller  Forscher,  be- 
sonders auch  der  Krebsforscher,  erregt,  und  sie  sind,  wie  wir  sehen 
werden,  in  mannigfache  Beziehungen  zur  Krebsätiologie  gebracht  worden. 

Wir  wissen  heute,  daß  die  Sporozoen  solche  Protozoen  sind, 
welolie  sich  durch  zahlreiche,  bewegliche  Sporen,  die  in  einer  festen 
Scti  ale  eingehüllt  sind,  vermehren. 

Diese  Schale  besteht  nach  Domergue^)  aus  Chitin,  die  Re- 
ag-entien  gegenüber  sehr  widerstandsfähig  ist;  auch 
sind  nicht  imstande  diese  Chitinschalen  aufzulösen. 

Die  Sporozoen  bestehen,  nach  Doniergue,  aus  einem  amöben- 

•en  Plasma  und  einem  Kern,  ohne  Kernraembran  (Feinberg) 
und  ohne  Nucleolus  und  Kemgerüst.  Die  Sporozoen  haben  deshalb, 
n&oti  Feinberg,  mehr  Aehnlichkeit  mit  einer  Eizelle. 

Oft  haben  die  Sporozoen  auch  Geißeln  und  sind  mit  einer  kon- 
traJctilen  Membran  umgeben,  oft  auch  wird  eine  cystische  ^[embran 
erzst.    sezemiert. 

Sie  sind  sämtlich  Parasiten  und  ernähren  sich  durch 
osmotische  Aufnahme  flüssiger  Nahrung. 

Die  charakteristische  Chitinschale  dient  zum  Schutz  für  die 
Sporen,  weil  die  Sporozoen  oft  von  einem  Wirt  zum  anderen  durch 
d^s  Nasser  oder  durch  die  Luft  getragen  werden  und  ohne  Schutz 
abst:  erben  würden. 

^ur  wenn  sie  in  demselben  Tiere  bleiben,  wenn  sie  z.  B.  durch 
den  Stich  eines  blutsaugenden  Insektes  übertragen  werden,  brauchen 
si^iy     nach  Doflein,  keine  Hülle. 

Die  Fortpflanzung  der  Sporozoen  geschieht,  nach  Doflein» 
aim*"    zweifache  Art: 

1.  die  propagative  Art  der  Vermehrung  findet  statt,  wenn 
sie  den  Wiii;,  in  dem  sie  entstanden  sind,  verlassen 

2.  findet  die  Fortpflanzung  in  demselben  Wirt  statt  dann 
nennt  man  diese  Art.,  nach  Doflein,  die  multiplikative 
Fortpflanzung  oder  Generationswechsel. 

Ist  in  dem  letzteren  Falle  die  Fortpflanzung  eine  sehr  starke, 
wird  der  relativ  harmlose  Schmarotzer  zu  einem  gefährlichen 
•irikheitserreger ! 

lÄ^'ährend    nun    fast    alle   Foi'scher   darin    einig   sind,    daß    die 
**^zoen   eine   wohl   charakterisierte   Klasse    der   Protozoen   seien, 
Behla*)  die  Sporozoen  nicht  für  Organismen  sui  generis,  son- 
.  —   als  dem  Körper  angepaßte  parasitäre  Zustände  von  Phycomy- 

y^^^J^  ^n,   namentlich   der   auf  Pflanzen   und   Blättern   vegetierenden 
^  '■"^pe  der  Chytridiaceen,  *)  von  denen  man,  nach  B  e  h  1  a's  Angaben, 

Arten  kennt. 

Wie  wir  gesehen  haben,  hatten  Bütschli,  Pfeiffer  u.  a. 
S.  577)  die  Sporozoen  eingeteilt  in  Gregarinida,  Mxyosporidia 
Sarcosporidia. 

Pabre  Domergue*)  unterschied  sechs  Familien  bei  den  Spon)Zoen: 
Crregarinen,  Coccidien  (eiförmige  Psorospermienl   Myxospoiidien, 

«)  1.  c.  S.  376. 

*)  Die  Cardnomliteratur.    Berlin  UK)1. 

*)  Wir  kommen  späterhin  noch  auf  diesen  l'nnkt  zuriu-k. 

*)  L  c.  S.  376. 
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Sarkosporidien,  Mikrosporidien  und  Hämatozoen  (im  Blute  der  Sam  i>f. 
tiere  und  in  den  roten  Blutkörperchen  vieler  Vertebraten). 

Die  neueren  Forscher  (Doflein,  Schaudinn  u.  a.)  teilen  die 
Sporozoen  zunächst  in  zwei  Unterklassen  ein: 

a)  Telosporidia,  b)  Neosporidia,  charakterisiert  durch  die 
propagative  Fortpflanzungsperiode  und  durch  die  Zahl  und  Form 
der  Sporen. 

Bei  den  sporenlosen  Formen  ist,  nach  Doflein,  auch  die  Er- 
scheinungsweise der  multiplikativen  Fortpflanzung  sehr  charakteristisch. 

Bei  den  Telosporidien  ist  nun  von  Doflein  u.  a.  folgender 
Entwicklungsgang  beobachtet  worden: 

Ein  Keimling  (Sporozoit)  dringt  in  eine  Zelle  des  infiziert^i» 
Wirtes  ein,  wächst  und  wird  entweder  direkt  ein  Greschlechtsf:!^' 
dividuum,  oder  erst,  nachdem  eine  ungeschlechtliche  Vermehrur^A? 
stattgefunden  hat. 

Die   Befruchtung   ist    entweder   isogamisch    (durch   gänzli^:^^ 
gleich  geartete  Gameten),  oder  anisogamisch  (durch  verschied^^ 
geartete  Gameten,  analog  dem  Ei  und  dem  Spermatozoon). 

Das  Resultat  dieser  Befi-uchtung  ist  eine  einkernige  Zell 
welche   sich  mit    einer    Cysten  wand   umgibt.     Der   Kern   teilt  sie 
wiederholt.     Um  jeden  Teil  sondert   sich  Plasma  ab,  aus  welche 
durch  Ausscheidung  einer  Hülle  eine  Spore  entsteht,  aus  der  dan 
wieder  eine   bestimmte   Zahl   von  Keimlingen  (Sporozoiten)  siel 
bUdet. 

Es  kann  aber  auch  die  ganze  Masse  in  zahlreiche  Keimlinge 
zerfallen,  dann  findet  allerdings  vorher  keine  Hüllenbildung  statt 

Ein  Teil  des  Plasma  bleibt  stets  als  Restkörper  zurück. 

In  ähnlicher  Weise  hatte  schon  Pfeiffer  (cfr.  S.  576)  den 
Kreislauf  der  Sporozoen  beschrieben,  nur  der  direkte  Zerfall  in  eine 
Menge  Keimlinge  war  Pfeiffer  noch  nicht  bekannt  gewesen. 

Die  Telosi)ori(lia  zerfallen  nun,  nach  Doflein,  in  folgende 
Ordnungen: 

I.  Coccidioniori)lia 

(Befruchtung  anisogam,  dauernd  intracellulär  vegetierend). 

IL  (t  regarinida 

(Befruchtung   isogam;   leben   nur  anfangs   intracellulär.   die 
erwachsenen  Tiere  extracellulär). 

1.  I^ntei-ordnung  Coccidia 
(Sporozoiten   in   Sporen   eingehüllt,    dauernd   intracelluläi 
vegetierend,  Copula  unbeweglich). 

2.  Unterordnung  Hämo  s  p  o  r  i  d  i  a 
(Sporozoiten  stets  frei,  Copula  als  Ookinet  beweglich  und 
in  neue  Zellen  einwandernd). 

Die  Häniosi)oridien  sind  direkt  an  den  Blutparasitismus  ange- 
paßte ('occidien  iSporogenie  findet  in  einem  Insekt  statt).  Sie  haben 
amöboide  Jknvegungen  und  sind  charakteristisch  durch  das  schwarze 
Blutpignient. 

Bekannt  ist  die  (lattung  Piasmodi  um.  Doch  interessieren  un> 
an  dieser  Stelle  die  Hämosporidien  nicht  weiter,  weil  sie  kaum  in 
Bezieliiin*i:en  zur  Krebsentstehung  gebracht  worden  sind. 

M'ohl  aber  hat  die  1.  Tuterordnung  Coccidia  für  uns  da> 
größte  Interesse. 

A\'ie  wir  ireseheu  liaben,  sind  die  Coccidien  den  Forschern  schon 
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^eit  längerer  Zeit  bekannt  gewesen.    Bei  Besprechung  der  MoUuscum- 
fcörperchen  haben  wir  schon  darauf  hingewiesen,  daß  Virchow  die 
Äfolluscumkörperchen  mit  Psorospermien,  speziell  mit  Coccidien  identi- 
fizierte (cfr.  S.  559).  Auch  Neißer  war  der  Ansicht,  daß  die  MoUuscum- 
Icörperchen  „Coccidien'^  wär^n  (cfr.  S.  558). 

Psorospermien ,  Coccidien ,  Mulluscumkörperchen  waren  früher 
Bezeichnungen  für  ein  und  denselben  Parasiten. 

Nach  V.  Wasielewski'j  sind  nun  echte  Coccidien  zuerst 
von.  Hake*)  gesehen  und  beschrieben  worden,  und  zwar  in  der 
Kaninchenleber ;  Hake  hielt  die  Gebilde  aber  für  Degenerationspro- 
dakte  resp.  für  Helmintheneier. 

Dann  entdeckte  Nasse ^)  gleichfalls  in.  den  Gallengängen  der 
Kaninchenleber  Coccidien,  die  er  als  eiförmige  Zellen  beschrieb. 
Auch  Remak*)  und  Müller*)  beobachteten  Coccidien  in  der 
Kaninchenleber  und  haben  sie  als  Psorospermien  resp.  Gregarinen 
bes^chrieben.  Virchow*)  beschreibt  Psorospermienbefunde  im  Darm 
eiixes  mit  Trichinen  gefütterten  Hundes  als  relativ  kleine,  regelmäßig 
zu  zweien  aneinander  gesetzte  mit  starker,  doppelt  konturierter 
Membran  versehene  Körper.  Dieselben  Gebilde  fand  Virchow  auch 
in    den  Gallenwegen  und  in  den  Nieren  der  Fledermaus. 

Die  Bezeichnung  „Coccidien^'  rührt  von  Leuckart ')  her  (1879). 
Systematisch  untersucht  \vTirden   dann  die  Coccidien  zuerst  von 
Aime  Schneider^)  (1881),  dem  wir  auch,  wie  wir  schon  an  einer 
Stelle  erwähnt  haben  (cfr.  S.  574),  die  Kenntnisse  über  die  Entwick- 
lung der  Gregarinen  zu  verdanken  haben. 

Nach  Schneider  ist  der  erste  Entwicklungsgang  einer 
^-^occidie  sehr  wenig  charakteristisch.  Man  sieht  nur  ovale  Kugeln, 
deren  Größe  von  der  Wirtszelle  abhängig  ist:  dann  bildet  sich  um 
diese  Kugeln  eine  Schutzhülle,  und  erst  dann,  wenn  sich  der  Inhalt 
dieser  Dauercysten  weiter  differenziert,  entstehen  eigenartig  geformte 
Körperchen,  deren  Form.  Zahl  und  Inhalt  bei  den  einzelnen 
C'occidien  so  beständig  ist,  daß  sie  als  Unterscheidungs- 
tti  e  rkmale  dienen  können. 

Diese  Körperchen  (Sichelkeime  oder  auch  Sporozoiten  genannt), 
Werden  von  dem  neuen  Wirt  durch  die  Nahrung  aufgenommen  und 
infizieren  weiter. 

Diese  Sporozoiten  haben,  nach  Schneider,  eine  länglich  ge- 
streckte Form  mit  zugespitzten  En<len,  ein  feingekörntes  Protoplasma 
und  einen  Kern.  Die  Sporozoiten  bewegtMi  sich  (Bewegung  und 
8ti*eckung !) 

Die  Keime  dringen   in    die   Epithelzelle  ein,   runden  sich  hier 
^^      und  wachsen  zu  runden  oder  ovalen  Protoplasmakörpern  heran! 
Dann  erfolgt  das  Vermehrungsstailium: 
Der  Kern  teilt  sic-h,  die  Kernteile   wandern  an   die  Peripherie 


')  1.  c.  S.  587. 

')  On  Carcinoma  ot  the  hei)ati(*  diics.     Loiidon  18H9. 

*)  lieber   die   eiförraitren  Zellen   der   tuberkelähulichen   Al)laiferuui»:eu   iii    den 
Gai\enjy[änpen  der  Kaninchenleber:  Müllers  Archiv,  1848. 

*)  Diagnostische  und  pathoifeiietische  I'utersuchungen.     Berlin  1845. 
*)  Ueber  Psorospermien  und  (4re^arinen:  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.,  18öl,  p.  477. 
1)  Virchow^s  Archiv  (18(50),  Hd.  18.  S.  842  und  527  und  Bd.  82,  S.  851). 
')  Die  Parasiten  des  Menschen.  1879  -1886  (Leipzig  und  Heidelberg). 
*)  Sor  les  Psorospermie»  ovitormes  ou  Coccidies,  eHjM'ces  nouvelles  ou  peu  connues: 
Arch.  Zooi.  exper.  et  gener.  Paris.  T.  IX.  !>.  mi. 
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des  Protoplasmaleibes  und  schnüren  den  Protoplasmaleib  in  eine  ver- 
schieden ^oße  Zahl  kernhaltiger  Protoplasmateile  ab.. 

Strecken  sich  diese  Teile  und  werden  sie  den  Sporozoiten  ähnlich, 
dann  haben  wir  die  einsporige  Monosporidae  oder  Eimeria  vor  uns 
(cfr.  S.  574).  Nehmen  diese  Teile  Kugelf orra  an,  dann  heißen  sie 
Sporoblasten.  Durch  Abscheidung  einer  festen  Hülle  verwandeln 
sich  letztere  in  Sporen. 

Innerhalb  der  Sporenhülle  entsteht  entweder  aus  dem  ganzen 
Plasmainhalt  ein  Sporozoit,  oder  nach  Teilung  von  Keni  und 
Pla.sma  eine  meist  beschränkte  Anzahl  solcher  Keime.*) 

Wie  wir  schon  erwähnt  haben  (cfr.  S.  574),  haben  wir  Schneider 
auch  die  Differenzierung  einzelner  Coccidienarten  (z.  B.  der  P^imeria 
von  der  Klossia)  zu  verdanken. 

Die  Zahl  der  Sporen  ist,  nach  Schneider,  bei  ein  und  der- 
selben Gattung  ziemlich  konstant 

Schneider  trennte  nun  die  Coccidien  in  solche,  welche  zahl- 
reiche Sporen  bilden  als  Polysporidae  von  den  Oligosporidae 
mit  höchstens  vier  Sporen.  Demnach  unterscheidet  Schneider  drei 
Familien: 

1.  Monosporidiae ;  2.  Oligosporidiae;  3.  Polysporidiae. 

Weitere  Kenntnisse  über  die  Art  der  Fortpflanzung  der  (.N)ccidie 
verdanken  wir  R.  Pfeiffer.*) 

In  der  Kaninchenleber  fand  Pfeiffer  die  Coccidien  fast  in 
Reinkultur,  als  gelbweiße  Herde ;  ähnlich  tuberkulösen  Auflagerungen 
sitzen  sie  in  den  größeren  Gallengängen  und  im  Darm,  besonders  in 
der  Mucosa  des  oberen  Abschnittes  des  Dünndarms.  Pfeiffer  unter- 
suchte die  Coccidien  frisch  im  hängenden  Tropfen  auf  einem  heizbaren 
Objekttisch  und  färbte  das  Präparat  mit  wässriger  Safraninlösuug. 

Die  Parasiten  bleiben  ungefärbt,  die  Epithelien  färben  sich 
rosa.    Die  Parasiten  färben  sich  nur  dann,  wenn  sie  absterben. 

Auch  eine  Konservieningsmethode  des  Parasiten  gibt  Pfeiffer 
an:  Das  abtreschabte.  feuclite  Präparat  wird  zuerst  *o  Stunde  lantr 
in  1  i)roz.  reberosmiumsäure  gelegt,  dann  mit  Wasser  ab^^ewasclieu 
und  in  Ak-ohol  absol.  «reliärtet.  Färbung  mit  Hämatoxylin  und  Eosin. 
Autliellung  in  Glyzerin.  (Das  Deckglas  darf  nie  lufttrocken  werden. i 
Die  (  occidien  zählte  R.  Pfeiffer,  ebenso  wie  L.  Pfeiffer  utr, 
S.  57H)  noch  zu  den  (^regarinen. 

H.  Pfeiffer  beobachtete  nun  im  hängenden  Tix)pfen  tolo;enden 
Entwicklungsganir  einer  Coccidie: 

Zuerst  erscheinen  IM'otoplasniaklümpclien  von  der  GröUe  einer 
Blutseheibe  als  runde,  stark  lichtbrechende  Körperchen  mit  grünlichem 
(41anz.  ohne  Kigenbewegung.  und  oft  etwa  4 — ö  in  einer  Epithelzelle 
liegend  iSc li neide r*s  runde  Kugeln Ii. 

Das  Proto]>lasnia  wird  dann  körni«:.  nimmt  eine  ovale  Form  an, 
die  Zelle  wird  blasi^r  auf<retrieben  und  der  Kern  der  Zelle  verdränsrt. 
Darauf  entsteht  eine  Cystenbildung.  die  großen,  doppelt  konturierten 
Cysten  werden  zuerst  noch  von  der  degenerierten  Zellwand  uni- 
sehlosseu.  Das  Protoplasma  kontrahiert  sich,  wird  maulbeerfönnifr, 
der  Inhalt  der  Cvste  zerfällt  dann  in  Kuireln.    l'm  jede  Kugel   bildet 

'-    (tr.  aiu'h:  v.  Wasirl»^w<ki  1.  o.  S.  587. 

-■    l»if    ('ucii(li».iikraiikheit     ihr    Kaiiiiirhoii.     Berlin    18^2.       Xiir   ein    Ht-tr    »*r- 

srlii»'iu'n  I 
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sieh  eine  feste  Membran,  die  am  Endpunkt«  ein  Stieda'sches 
Kjiöpfchen  trägt.  Der  Inhalt  der  Kugel  zerfällt  in  sichelförmige 
Kl  €  i  m  e  mit  einem  keulent^rmigen  Kopfteil  und  einem  fein  granulierten 
Sohwanz.  Die  ganze  Dauer  dieser  Entwicklung  beträgt,  nach 
R.  Pfeiffer,  etwa  4—5  Tage. 

Bisher  kannte  man  nur  diese  exogene  Art  der  Fortpflanzung 
der  Coccidie.  R.  Pfeiffer  entdeckte  aber  auch  eine  endogene 
Axt  der  Fortpflanzung,  wobei  der  Parasit  direkt  in 
Sichelkeime  zerfällt,  welche  ihrerseits  wieder  zahlreiche  Wirts- 
zellen infizieren.  Dadurch  entstehen  in  kurzer  Zeit  Milliarden  von 
Coccidien,  wodurch  auch  die  große  Zerstörung  der  befallenen  Organe 
zu  erklären  ist  Die  exogenen  Sporen  sind,  nach  R.  Pfeiffer,  Aerobien 
und  brauchen  viel  0;  die  endogenen  Sporen  sind  labile  und  leichter 
zerstörbare  Gebilde  und  brauchen  nur  wenig  0. 

Mit  der  Nahrung  gelangen,  nach  R.  Pfeiffer,  die  exogenen 
Keime  in  den  Magen,  die  Hülle  T\ird  gelöst  und  die  jungen  Para- 
siten werden  frei. 

Die  Untersuchungen  L.  Pfeiffer  s.  Schnei der's  und  R.  Pfeiffer's 
bildeten  das  Fundament,  auf  dem  alle  Krebsforscher,  die  der  para- 
sitären Theorie  huldigten,  ihre  Theorien  aufbauten. 

Einer  der  eifrigsten  Verfechter  der  parasitären  Theorie  des 
Krebses  war  unter  den  französischen  Forschem  F.  J.  Bosc.^) 

Dieser  Autor,  der  die  Gruppe  der  Sporozoen  in  Myxosporidien 
^d  Oocx^idien  einteilte,  und  als  Unterabteilung  der  Ooccidien  die 
t^ymnosporen  ansah,  während  er  die  Coccidien  selbst,  ähnlich  wie 
^Pfeiffer  (cfr.  S.  o73)  als  Gregarinen  bezeichnete,  die  auf  einer 
Entwicklungsstufe  stehen  geblieben  wären,  schied  die  Coccidien  auf 
^^nd  der  Schneider'schen  Untersuchungen  in  solche  mit  vielen 
^^i  solche  mit  wenigen  Sporen. 

I3en  Entwicklungsgang  einer  Coccidie  schildert  Bosc  nun  folgen- 
««m  aßen : 


Aas  B 
mit 


Fij?.  27. 

SC:  Entwicklnngsstadinm   <1<t  Coccidien:  i>porpiizyklus  Schema,    a  ZeUform 
?i  Centrosoma,  h  c  Kernteilung,  d  K<'mt<'ilungen  umgeben  von  Protoplasma, 
welches  die  Sporoblasten  bildet,  efg  Sporen,  h  Sporozoit. 

^"iciiiächst  findet  eine  indirekte  Kernteilung  statt  (abi  dann  tritt 

^^^?  ^Verdichtung  des  Prot(»plasma   rings  um   die  an   der  Peripherie 

befina^Vichen  Kerne  auf  {ck  dann  Bildung:  vtm  8poroblasten  in  einer 

zeiitr^len  Masse  (d).    Jeder  Sporoblast  bildet  eine  Spore  mit  doppelter 

AÄTaJi^     (c),  dessen  Kern    sich    in    mannigfache  Fragmente   teilt   {/'), 

^    1.  c.  S.  530.      (Wir    kommen    ii<»eli    sjiäterhin    auf    die    Krebsthe(»rie    dieses 
Yot^c^^r«  inrttck.) 
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welche  die  Sporozoiten  oder  stark  wachsende,  kernhaltige  Körper 
bilden  (gh).  Nach  Bosc  nun  ist  die  Coccidie  mit  vier  Sporen 
das  Coccidium  par  excellence! 

Als  Repräsentanten  dieses  Ck)ccidiains  sieht  Bosc  an:  1.  das 
Coccidium  oviforme  du  lapin,  2.  das  Coccidium  Salamandrae. 

Bei  den  Coccidien  der  Kaninchenleber  fand  Bosc  auch,  daß  die 
in  den  Zellen  liegenden  Parasiten  von  einer  un färbbaren, 
lichtbrechenden,  hyalinen  Zone  umgeben  waren! 

Die  Forschungen  über  die  Biologie  der  Coccidie  ruhten  indes 
nicht.  Weitere  Aufklärung  über  den  Werdegang  der  Coccidie 
erhielten  wir  durch  die  experimentellen  Untersuchungen  von  P.  L 
Simond.') 

Durch  Verfüttening  der  reifen  Sporen  von  Kaninchencoccidie 
sah   Simond    direkt   eine   Sichelkeimbildung   auftreten,   anci« 
fand  dieser  Forscher  eine  neue  Cystenform  mit  Keimen  von  Peitschen— 
form  und  großem  Reichtum  an  Chromatin,  weshalb  er  diese  aucl^ 
als  Chromatozoiten  bezeichnete. 

Die  Coccidien  sind,  wie  schon  L.  Pfeiffer  nachgewiesen  ha         

(cfr.  S.  573),  vorwiegend  p]pithelschmarotzer,  der  Keim  wächs*:^ 

in  der  Zelle  und  tötet  diese  ab!    Die  Gestalt  der  Coccidie  i 
eine  regelmäßige  und  zwar  kuglig  oder  oval.    Die  Coccidie  h 
keine    Bewegungsorgane;    es    besteht    auch    keine    Differenzierun 
zwischen  Ekto-  und  Entoplj^ma.   Bewegungs-  und  Schutzvorrichtun 
sind  für  die  Coccidie  nicht  nötig,  da  ihr  Wachstum  in  der  Zelle 
sich  geht. 

Das  Plasma  der  Coccidie  ist  fein  granuliert  und  von  alveoläre^^ 
Anordnung.    Der  Kern  liegt  ungefähr  in  der  Mitte  des  Körpei-s,  is 
bläschenförmig    und    hat    einen    stark    färbbaren    Nucleolu 
(Karj'osoma  Schaudinn).    Die  Coccidie  besitzt,  nach  Doflein,  kein 
kontraktile  Vakuole. 

So  viel  wissen  wir  zurzeit  über  die  Morphologie  der  Coccidie*^:^ 

Bisher  kannte  man  nur  eine  ungeschlechtliche  Fortpflanzun^^^ 
der   Coccidie.     Durch    die   Untersuchungen    von    Schaudinn    un 
S  i  e  d  1  e  c  k  i  -)  wurde  aber  festgestellt,  daß  es  auch  eine  geschlecht- 
liche Vermehrung  der  Coccidien  tribt. 

Die  jüngsten  Untersucliungeu  haben  also  ergeben,  daß  die  Fort- 
l)tlanzung  der  Coccidie  in  Form  eines  Generationswechsels 
zwischen  einer  geschlechtlichen  und  ungeschlechtlichen 
stattfindet. 

Schon  L.  Pfeiffer  hatte  in  großen  Umrissen  den  EntAvicklungs- 
gang  der  Sporozoen  überliaupt  beobachtet  und  beschrieben. 

Eine  eingehendere  Kenntnis  dieses  Vorganges  A^erdanken  wir 
hauptsächlich  den  jüngsten  rntersuchungen  Schaudinn's.  Dieser 
Autor  konnte  den  Entwicklungsgang  besonders,  am  Coccidium 
Schubergii,  «renau  verfolgen. 

Diese  Coccidie  findet  sich  hauptsächlich  im  Darm  von  Lithobius 
forficatus  (Tausendfüßler) ^). 


*}  L'evolutioii  (U*s  .Sporozoaires  du  genro  Coccidium  (Aunales  Inst.  Pasteur,  1897 
T.  V,  1).  o4r)). 

.  *)  Heiträ^^e  zur  Kenutuis  der  Coccidien:   Verhandl.  der  Deatschen   zooio^.  Cre- 
sellschaft,  1897. 

'j  In   den   Darm   von  Lithobius   gelangt   die  Coccidie  auf  folgendem   Wege:         m-^ 
Lithobius  friUt  die  Arthropoden,  welche  den  Kot  mit  den  Cysten  Ton  Lithobius  ge-         1^ 
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Eine  Stunde  nach  Fütterung  mit  reifen  Sporen  treten  im  Danne 
freie  Sichelkeime  —  Sporozoiten  —  auf  mit  einer  scharfen,  vorderen 
Spitze,  mit  der  der  Sporozoit  die  Epithelwand  eindrückt  und  sich 
hifleinbohrt.  Nach  etwa  5 — 10  Minuten  sitzt  der  Keim  in  der  Zelle. 
Junerhalb  24  Stunden  wandelt  sich  dann  der  Keim  in  einen  Schi- 
zonten  um,  indem  das  Plasma  eine  kugelförmige  Gestalt  mit  deut- 
Jicli  alveolärem  Bau  annimmt  deren  Kern  nach  kurzem  Wachstum 
einen  Binnenkörper  —  das  sog.  Karj'osom  —  einschließt. 

Kurz  darauf  teilt  sich  der  Keni  des  C.'occidiums  und  zwar  durch 
Zweiteilung,  die  durch  Vermehrung  und  Verdichtung  des  Chromatins 
vorbreitet  \^ird. 

Das  Coccidium  tritt  in  ein  vielkerniges  Stadium  ein, 
die  Kerne  werden  zahlreicher  und  kleiner  und  rücken  an  die  Zell- 
oberfläche.  Um  jeden  Kern  sammelt  sich  ein  durchsichtiges  Proto- 
plasma an,  welches  die  Kerne  von  hellen  Höfen  umgeben  erscheinen 
läßt.  Die  Gebilde  ordnen  sicli  rosettenförmig  um  den  zentralen  Teil  an. 

Die  durch  Teilung  des  Schizonten  entstehenden  Keime  be- 
zeichnet man,  nach  Simond,  als  Merozoiten.  Diese  sind  ge- 
drungener als  die  Sporozoiten,  haben  mehr  Keulenform  und  stets 
ein  Karyosom,  was  bei  den  Sporozoiten  anfangs  nicht  vorhanden 
ist  (V.  Wasielewski). 

Die  Merozoiten  sind  lebhaft  beweglich  und  wandern  aus  der 
Wirtszelle  aus.  um  neue  Zellen  zu  infizieren. 

Die  Merozoiten  können  sich  in  vei'schiedenen  Wachstums- 
stadien teilen,  die  Sporozoiten  erst  dann,  wenn  sie  ihre  Durch- 
schnittsgröße erreicht  haben. 

Dies  ist  die  u  n  g  e  s  c  h  1  e  c  h  1 1  i  c  h  e  V  e  r  m  e  h  r  u  n  g  der  C  o  c  c  i  d  i  e 
auch  Schizogenie  genannt,  die  regelmäßig  nur  in  den  ei-sten  Tagen 
der  Infektion  stattfindet.  Die  Schizogenie  dient  der  Autoinfektion 
im  Wirtstier  —  also  der  multiplikativen  Fortpflanzung  (D o f  1  e i n ). 
öieser  Vorgang  der  Schizogenie  wiederholt  sich  nun  einige  Male, 
Ws  das  Individuum  geschwächt  ist  —  was  in  der  Regel  nach 
4;^-5  Tagen  einzutreten  pflegt,  dann  muß  sich  der  Parasit  ver- 
jüngen, wenn  die  Art  erhalten  bleiben  soll. 

Dies  geschieht  durch  die  Befruchtung,  und  zwar  durch  ein 
"Männliches  und  weibliches  Element.  Die  Teilprodukte  wachsen 
»'bermals  zu  Kugeln  heran  und  zwar  zu  solchen,  die  undurchsichtig 
sind  mit  vielen  Reservestotten ,  diese  stellen  die  weiblichen 
t^a  meten  vor  —  die  anderen  haben  ein  reines,  dicht  gefügtes  Plasma 
^nd    repräsentieren  die  männlichen  Gameten. 

Die  weiblichen  (Tameten,  auch  Makrogameten  genannt,  sind 
^/o  ß,  die  männlichen  auch  Mikrogameten  genannt,  sind  klein, 
sicli  e Ißrniig  gekrümmt,  stark  lichtbrechend,  mit  einem  großen,  färb- 
bar^n^  kompakten  Kern  und  mit  zwei  (leißeln  versehen,  die  sich  leb- 
^*ft     bewegen. 

Der  Mikrogamet  dringt  nun  durch  die  Mikroi)yle  in  den 
^*  krogameten  ein.  Sobald  dies  geschehen  ist,  umgibt  sich  der 
^lalcrogaraet  mit  einer  für  jeden  anderen  Mikrogameten  un- 
durchdringlichen Hülle.   Die  Befruchtung  findet  statt  durch  Vereinigung 

^^6^8611  haben.  Im  Darm  (Ut  ArthroiMxlfU  werden  die  i'vsten  nicht  j^elüst,  sondern 
et^'  ^eder  bei  Lithobius.  Sd  ent.steht  also  eine  Kemfektiiml  Ct'r.  aiuli-  I^otlein 
(t  c.  S.  587)  und  v.  Wasielewski  (1.  v.  S.  587». 
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beider  Kerne.  Der  befruchtete  Makrogamet  heißt  Oocyste. 
ihr  werden  die  Sporen  gebildet.  Diese  Art  von  geschlechtlicher ' 
niehrung  nennt  man  nun  Sporogenie. 

Gewöhnlich  wird,  nach  Doflein,  die  Oocyste  mit  dem  I 
des  Wirts  entleert,  und  die  Sporogenie  erfolgt  im  Freien,  und  r 
nach  V.  Wasielewski,  folgendermaßen: 

Es  bilden  sich  vier  Buckel  über  Kreuz  gestellt,  dann  findet 
Teilung  in  vier  Sporoblasten  mit  Kern  statt.    Diese  bilden 
sich  eine  zarte  Hülle  (Exospore),  unter  welcher  wiederum  eine  stärl 
Hülle  (Endospore)  abgeschieden  wird. 

Durch  diesen  Prozeß  wird  eine  beschalte  Dauerspore  ^ 
endet.  Innerhalb  der  Sporen  bilden  sich  dann  die  Sporozoi 
mit  einer  in  Säuren  löslichen  Masse,  die  im  Magen  des  Wirtsti 
platzt  und  den  Sporozoiten  frei  macht. 

Diese  bohren  sich  dann  T\ieder  in  die  Epithelzelle  ein,  un( 
beginnt  der  neue  Kreislauf. 

Der  Entwicklungsgang  der  Coccidie  ist  also  genau  beka 

Die  Coccidien  ernähren  sich  alle  auf  osmotischem  W 
Die   infizierte  Zelle   degeneriert,   das  Zellplasma  entartet  meis 
fettig.     Nach   Doflein   schädigen   am   meisten   die   schnellen 
wiederholten  Schizogenien. 

Die  Coccidien  finden  sich  massenhaft  in  Tieren.    Sie  kom 
bei  Würmern,  Insekten,  Amphibien,  Reptilien,   auch  bei  Säugeti« 
vor.     Wie  wir  schon   erwähnt  haben,  treften  wir  in  der  Kanincl 
leber  oft  massenhafte  Coccidien^!  an.    In   den  Eingeweiden 
Maus  findet  sich  oft  die  Eimer ia  falciformis,  auch  Hunde 
Ratten  beherbergen  viele  Coccidien. 

Sehr  viel  ('occidien  enthalten  auch  die  rohen  Schnecl 
(Klossia  cfr.  S.  573),  die  im  Süden  massenhaft  roh  gegessen  wer 

Beim  Menschen  ist  die  Coccidie  zuerst  von  Gubler- 
einem  L  e  b  e  r  a  b  s  z  e  ß  bei  einem  45  j ährigen  Arbeiter  gefunden  wor 
Auch  Sattler  und  Silcock^)  berichten  über  einen  derartigen 
fund  in  der  Leber  einer  53jährigen  Frau,     l^od  wyssozki  ^i  st( 
dann    späterhin    eingehende    rntersnclmngen    an    über   die   Art 
('occidieninfektion  der  Lel)er  beim  Menschen,  die  in  der  Regel 
einem   Abszeß    führt.     In    einem   pleuritischen   Exsudat  h 
Menschen    wurden   Coccidien  von   Künstler   und   Pitres*^) 
ol)a('htet   und   in   der  Niere   und  in  den  Ureteren  des  Menschen 
B 1  a  11  d  S  n  1 1 0  n  **).    H  a  d  d  e  n  ' )  beschrieb  einen  typhusähnlicheu  P 
bei  dem  sich  Coccidien  im  Herzbeutel,  in  <ler  Pleura,  l^eritoiie 
Leber  und  Milz  vorfanden. 

Die  Coccidien  finden  sich  also  überall  massenhaft  vor  i 
sind,  nach  Doflein,  auch  über  die  sranze  Erde  verbreitet. 


^1  Wir  koiniiK'ii  noch  kurz  anf  diese  Krankheit  zurück. 

^)  Tumeur  du  toie  determ.  ])ar  des  »pufs  d'lielminthes,   ohserves  chez  Thoin. 
(iaz.  med.  de  Paris,   18.Ö8.   p.  r>57   und  .Soc.  de  BioL.  IHöO.     C't'r.  auch  die  Liter» 
zusammenstelhinjj:  bei  Leuckurt:  Die  Parasiten  des  Menschen,  Bd.  I,  1880.  p. 
Cfr.  auch  La  semaine  med.,  181K),  p.  7. 

■')  Cfr.  Bosc  1.  c.  S.  m)  und  Lancet,  1889.  Vol.  U,  p.  1278. 

*)  Zentralbl.  f.  Bakt.,  188i),  Nr.  2  und  Zentralbl.  f.  khn.  Med.,  1890,  48. 

^1  8ur  nne  psorospermie  trouvee  dan.s  une  tumeur  pleuretique  (.Touni.  de  Ar* 
^rraphie,  1884). 

^)  Lancet,  1889,  p.  1278. 

'.  Lancet,  1889,  p.  1280. 
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Doflein  teilte  nun  in  bezu^  auf  die  Pathogenität  die 
^•occidien  in  folgende  Gruppen  ein,  und  zwar  nach  der  Zahl  der 
'Sporen : 

Oocysten  mit  zwei  Sporen  (Disporocystidae)  hauptsächlich  bei 
Sperlingen,  verui-sachen  einen  Darmkatarrh. 

Oocysten  mit  vier  Sporen  (Tetrasporocystidae )  sind  gleichfalls 
pathogen  (von  dieser  Form  gibt  es  zahlreiche  pathogene  Gattungen). 

Oocysten  mit  mehr  Sporen  (Polysporocystidae)  veinirsachen,  nach 
Doflein,  keine  bisher  bekannte  Erkrankung. 

Oocysten  mit  freien  Sporozoiten  (Gattung  Eimeria)  nennt 
Doflein  Asporocystidae. 

Nachdem  T^ir  die  Morphologie  und  Biologie  der  Coccidien  etwas 
eiiig'ehender  erörtert  haben,  wollen  wir  gleich  an  dieser  Stelle  die 
-^rt  der  Wirkung  dieser  Parasiten  auf  den  tierischen  Organismus 
an  einer  wohlcharakterisierten  und  eingehend  studierten  Eiankheit, 
Qämlich  an  der  von  uns  schon  so  häufig  erv\^ähnten  Coccidien- 
örkrankung  der  Kaninchenleber,  kurz  betrachten. 

Diese  Erkrankung  wird  durch  dasCoccidium  o  vi  forme  her- 
vorgerufen. 

Dieses  Coccidium  ist,  nach  Leuckart, ')  eiföimig,  etwa  33—37  ,a 
l^^ng  und  15 — 20  /u  breit,  hat  eine  dicke  Schale,  die  an  ihrem  ver- 
jungten Ende  eine  mikropyl artige  Oeffnung  trägt,  die  an  die  Mikro- 
Pyle  der  Helmintheneier  erinnert.  Der  Inhalt  ist  körnig  und  bald 
gleichmäßig  durch  den  ganzen  Innenraum  veiteilt.  bald  auch  zu  einer 
kugelförmigen  Masse  zusammengeballt. 

In  diesem  Zustande  gelangen  die  Schmarotzer  aus  der  Leber 
und  dem  Darm  der  Kaninchen,  die  sie  bewohnen,  nach  außen,  um 
hier  in  feuchter  Umgebung  eine  weitere  Entwicklung  einzugehen. 

Der  Inhalt  zerfällt  dabei  in  vier  ovale  Sporen  (Tetrasporocystidae 
Doflein),  die  sich  mit  einer  losen  Hülle  umgeben  und  je  ein  einziges 
^-förmig  gekrümmtes,  hyalines  Stäbchen  ausscheiden,  das  mit  dem 
^^T  Konkavität  dicht  anliegenden  Körnerhaufen  den  ganzen  Innen- 
i'anm  ausfüllt. 

Eingehend  untersucht  wurde  nun  diese  Erkrankung  zuei'st  von 
-P"-  A.  Zürn.*) 

Die  Gallengänge  der  erkrankten  Leber  sind  erweitert  und  ver- 
^Jckt  und  von  einer  kleinzelligen  Infiltration  umgeben;  es  findet  eine 
^uötchen-  und  Taschenbildung  oft  bis  zu  einer  beträchtlichen 
^:Jröße  statt,  die  angefüllt  ist  mit  käsigen  Massen,  bestehend  aus 
Leukocyten,  abgestorbenen  Epithelien,  Detritus  und  aus  frei  schwim- 
menden, ovalen  Parasiten. 

Die  infizierten  Zylinderepithelien  sind  grr>ßer  als  die  gesunden, 
^^^   Kern  ist  mehr  oder  weniger  an  die  ^^'and  gedrückt. 

Die  Parasiten  selbst  sind  gekörnt,  haben  ein  helles  Zentrum, 
^^^%  nach  Zürn,  auf  (irund  der  Färbung  mit  Weigerte  Häma- 
toxyiinjösung  als  Kern  angesprochen  werden  muß. 

^  Es  wird   nun    zunächst   durch  j e   einen  Schmarotzer   eine 
^-•P  i  thelzelle  zerstört.     Neben  der  Epithelzerstörung  beobachtet 

M  Die  Parasiten  des  Meusehen.  187i)— 188<).  I,  1.  Abt.,  p.  255«.  ' 
.-,  ,    ')  Die  Schmarotzer  auf   und   in  dt'm   Körper   unserer  liaussäu^etiere.   2.  Aufl. 
>>emaar  1882/87. 
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sehr  nahe,  diese  Parasiten  in  Beziehungen  zur  Epithel  Wucherung 
überhaupt,  und  besonders  zur  Krebsbildung  zu  bringen. 

Diese  Idee  verfocht  besonders  Bosc\)  auf  Grund  seiner  Unter- 
suchungen über  die  Coccidienerkrankung  der  Kaninchenleber,  bei  der 
er  oft  nußgroße  Tumoren  fand. 
i  Durch  die  Invasion  des  Parasiten  in  das  Epithel  wird  dieses 

verdickt,  und  es  entsteht  dadurch  eine  Neubildung.  Die  Epithel- 
zellen werden,  nach  Bosc,  nur  komprimiert,  und  nicht,  wie  Zürn 
na.  annehmen,  zerstört;  sie  geraten  dadurch  in  Unregelmäßigkeit 
und  bekommen  Zelleinschlüsse. 

Bosc  behauptete,  daß  die  Epithelzelle  der  infizierten  Kaninchen- 
leber genau  dieselbe  Veränderung  erleidet,  wie  die  Krebszelle  des 
Menschen. 

Die  infizierte  Leberzelle  fällt  dann  in  das  Lumen  des  Kanals 
und  läßt  die  Cyste  frei. 

Der  CoccicQentumor  verkäst  im  Zentrum,  die  Gallengänge  ver- 
schwinden,'und  es  wird  eine  Unmasse  Cystencoccidien  frei. 

Neben  der  Leberinfektion  leiden  Kaninchen  auch  oft  an  Haut- 
tnmoren,  die  durch  Coccidien  verursacht  werden.  Diese  Tumoren 
gleichen  nun ,  nach  Bosc,  vollständig  den  Cancroiden  der 
Menschenhaut! 

Bosc  stellte  auch  verschiedene  Experimente  mit  Coccidien- 
tninoren  von  Kaninchen  an.  So  implantierte  er  z.  B.  subkutan  und 
optisch  Teile  eines  Coccidientumors,  der  beim  Kaninchen  spontan 
sich  gebildet  hatte,  einem  anderen  Kaninchen. 

Nach  sechs  Monaten  soll  sich  an  der  geimpften  Stelle  ein  nuß- 
Sroßer,  harter  Tumor  gezeigt  haben. 

Tumorstücke  irf  die  Pleura  eingespritzt  sollen  eine  starke  Zer- 
^^ning  der  Lunge  verursacht  haben,  wobei  diese  mit  Knötchen 
'licht  tuberkulöser  Natur  bedeckt  gewesen  sein  sollen. 

Auch  durch  die  intravenöse  Impfung  soll  in  der  Pleura  ein 
V^mor  entstanden  sein.  Bei  Hunden  und  anderen  Tieren  hat  Bosc 
^m  positives  Resultat  nicht  erzielt.  Die  Uebertragung  ist  eine  spezi- 
fische und  nur  von  Kaninchen  auf  Kaninchen  möglich. 

Wir  werden  jedoch  bei  der  Beurteilung  dieser  Experimente 
Bosc's  und  seiner  Schlußfolgerungen  genau  dieselben  Gründe  an- 
föhreii  können,  die  wir  schon  früher  (cfr.  S.  086)  gelegentlich  der  all- 
gemeinen Besprechung  über  die  Uebertragbarkeit  des  Krebses  er- 
^^T^  haben. 

-Auch  Metschnikoff  *^)  hat  auf  die  Aehnlichkeit  der  Coccidien- 
^rkr^a^nkung  des  Kaninchens  mit  der   Krebsbildung   beim  Menschen 

-Aber,  wie  Domergue-M  hervorhob,  ist  schon  der  klinische  Ver- 
J^^f  ^  lind  der  pathologisch-anatomische  Befund  bei  der  Coccidiose  der 
Kaniinchenleber  weit  verschieden  von  dem  des  Carcinoms  beim 
Meuschen. 

^Es  handelt  sich  bei  der  Kaninchenerkrankung  um  Abszesse 
und    nicht  um  Tumoren bildung. 

>  1.  c.  S  530.    Wir  werden  späterhin  noch  (ielegenheit  haben,  p^enauere  Einzel- 
^^^^^*^über  diese  Theorie  zu  erörtern. 

j  Remarks  on  carcinomatA  and  ('(»ccidiu:   Brit.  med.  Journ.,   1892,  p.  1273  und 
Bettle  g^n^r.  des  Sciences,  1892,  p.  iVJM. 
*)  1.  c.  8.  376. 
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sehr  nahe,   diese  Parasiten   in  Beziehungen   zur  Kpithelwuchernn^ 
äberiiaupt.  und  besonders  zur  Krebsbildun^  zu  bringren. 

Diese  Idee  verfocht  besonders  B  o  s  c  M  auf  Grund  seiner  Unter- 
sQchnngen  über  die  Coccidienerkranknng  der  Kaninchenleben  bei  der 
^r  oft  nußgroße  Tumoren  fand. 

Durch  die  Invasion  des  Parasiten  in  das  Epithel  wird  dieses 
verdickt,  und  es  entsteht  dadurch  eine  Neubildung.  Die  Epithel- 
zellen werden,  nach  Bosc,  nur  komprimiert,  und  nicht  wie  Zürn 
Q-  a.  annehmen,  zerstört;  sie  geraten  dadurch  in  Unregelmäßigkeit 
nud  bekommen  Zelleinschlüsse. 

Bosc  behauptete,  daß  die  Epithelzelle  der  infizierten  Kaninchen« 
leber  genau  dieselbe  Veränderung  erleidet  wie  die  Krebszelle  des 
Menschen- 

Die  infizierte  Leberzelle  fallt  dann  in  das  Lumen  des  Kanals 
nnd    läßt  die  Cyste  frei. 

Der  Coccidientumor  verkäst  im  Zentrum,  die  Gallengänge  ver- 
sch'Winden,' und  es  wird  eine  Unmasse  Cystencoccidien  frei. 

Neben  der  Leberinfektion  leiden  Kaninchen  auch  oft  an  Haut- 
tTUQoi-en,  die  durch  Coccidien  verursacht  werden.  Diese  Tumoren 
Reichen  nun ,  nach  Bosc.  vollständig  den  Cancroiden  der 
Menschenhaut! 

Bosc  stellte  auch  verschiedene  Experimente  mit  Coccidien- 
^wnoren  von  Kaninchen  an.  So  implantierte  er  z.  B.  subkutan  und 
optisch  Teile  eines  Coccidientumors,  der  beim  Kaninchen  spontan 
sich   gebildet  hatte,  einem  anderen  Kaninchen. 

Nach  sechs  Monaten  soll  sich  an  der  geimpften  Stelle  ein  nuß- 
^J^ßer,  harter  Tumor  gezeigt  haben. 

Tumorstücke  iri  die  Pleura  eingespritzt  sollen  eine  starke  Zer- 

^^iTmg   der   Lunge   verursacht   haben,   wobei    diese   mit  Knötchen 

'^'cht  tuberkulöser  Natur  bedeckt  gewesen  sein  sollen. 

,j^^      Auch   durch   die   intravenöse   Impfung   soll   in   der   Pleura   ein 

-•^^iiior  entstanden  sein.    Bei  Hunden  und  anderen  Tieren  hat  Bosc 


^  positives  Resultat  nicht  erzielt.    Die  Uebertragung  ist  eine  spezi- 

^'^olie  und  nur  von  Kaninchen  auf  Kaninchen  möglich. 
T^  Wir   werden   jedoch    bei    der   Beurteilung   dieser   Experimente 

P  55  c's  und  seiner  Schlußfolgerungen   genau   dieselben  Gründe  an- 


können, die  wir  schon  früher  (cfr.  S.  536)  gelegentlich  der  all- 
«nen  Besprechung  über  die   Uebertragbarkeit  des  Krebses  er- 
haben. 

Auch  Metschnikoff -)  hat  auf  die  Aehnlichkeit  der  Coccidien- 
ankung  des  Kaninchens   mit   der  Krebsbildung   beim   Menschen 


^^  *^*ewiesen. 


I  Aber,  wie  Domergue*^)  hervorhob,  ist  schon  der  klinische  Ver- 

1^^^^  und  der  pathologisch-anatomische  Befund  bei  der  Coccidiose  der 
^j^^^^^  inchenleber   weit    verschieden    von    dem    des    Carcinoms    beim 
^^^Xschen. 

Es  handelt  sich   bei   der  Kaninchenerkrankung  um  Abszesse 
nicht  um  Tumorenbildung. 


Y^^»  *)  1.  c.  S  530.    Wir  werden  späterhin  noch  (iele^enheit  haben,  pfenauere  Einzel- 

^•^H  über  diese  Theorie  zu  erörtern. 
-cfc  *)  Remarks  on  carrinomatA  and  coccidi.i:   Brit.  med.  Journ..   1892,  p.  127H  und 

*^^Vxie  g^n^T.  des  Sciences,  1892,  p.  (;2*J. 
*j  1.  c.  S.  376. 
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Die  EagregariDaria  teilte  Doflein  in  folijreiide  Subtribus  ein: 

a)  Gymnosporea  (ohne  iSporenhülle)  nnd 

b)  Angiosporea  (mit  sporenhülle). 

Für  uns  haben  nur  die  G  y  m  n  o  s  p  o  r  e  a  Interesse,  weil  auch  diese 
Parasiten  in  Beziehungen  zur  Krebsentstehang;  g^ebracht  norden  sind. 
Bosc  rechnete  zu  den  Gymnosporeu: 

a)  das  Halteridium  (im  Blute  der  Leixhe), 


Fig.  34. 
Ans  Bosc:  EDtwicklnnfCBStadinin  der  Gymnoaporen  nnd  zwar  des  Haltertdinm. 

b)  die  Hemamoebii  (Laveraiiia)  im  Jlenschenblut 


Fig.  :-J5. 
A.D»  Bosc:  EDtwicklDiigMtarlium  der  GymnoBporen  und  zn'nr  der  HemamoebB 

Eine  übersichtliche  Tabelle  über  die  Kntwicklung  der  Sporozoen 
^*>t:  V.  Wasielewski.'l 
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Die  Coccidien  sind  also  dauernd  an  die  einmal  infizierte  Wirts- 
zelle gebunden. 

Wenn  wir  die  Klassifikation  der  Sporozoen  weiter  verfolgen,^) 
so  müssen  wir  noch  die  IL  Unterklasse  der  Sporozoen,  nach 
Doflein,  nämlich  die 

Neosporidia 

einer  Betrachtung  unterziehen. 

Diese  Unterklasse  der  Sporozoen  hat  für  uns  allerdings  nicht 
die  Bedeutung,  wie  die  der  Telosporidia. 

Die  Neosporidia  sind,  nach  Doflein,  erwachsene,  vielkemige 
Sporozoen,  die  Sporen  bilden  können,  ohne  selbst  dabei  zugrunde 
zu  gehen.  In  einem  Individuum  findet  man  dann  nebeneinander  alle 
Stadien  der  Sporenbildung. 

Doflein  unterscheidet  nun  als 

I.Ordnung  die  Cnidosporidia  (Myxosporidia),*)  charakteristisch 
durch  zwei  oder  mehrere  Sporen  in  einem  Pansporoblasten,  der  mit 
einer  oder  mehreren  Polkapseln  versehen  ist,  die  bimfßrmig  gestaltet 
sind  und  einen  langen  Faden  haben. 

n.  Ordnung  Sarcosporidia.  In  einem  Pansporoblasten  entstehen 
zahlreiche  Sporen  ohne  Polkapseln.  Eine  Familie  dieser  Ordnung 
bilden  die  Microsporidia. 

Die  Myxosporidien  finden  sich  fast  ausschließlich  bei  Fischen 
und  einigen  Amphibien.  Die  Untersuchungen  L.  Pfeiffer's  (cfr.  S.  575) 
haben  uns  interessante  Aufschlüsse  über  diese  Gruppe  von  Parasiten 
gebracht. 

Die  Myxosporidien  sind  eigentlich  die  einzigen  Sporozoen,  die 
imstande  sind,  große  Geschwulstbildungen  oft  bis  Hühnerei- 
größe hervorzumfen ,  wie  man  dies  bei  der  durch  Myxobolus 
Pfeifferi  (einer  Untergattung  der  Myxosporidien)  erzeugten  Barben- 
seuche in  der  Muskulatur  dieses  Fisches  beobachten  kann.  Die 
Tumoren  ulcerieren  und  bilden  dann  kraterfiirmige  Geschwüre. 

Den  Ausgangspunkt  der  Infektion  bildet  eine  Muskelzelle.  In- 
mitten dieser  Zelle  wächst,  nach  Doflein,  ein  Myxosporid  heran, 
wächst  bis  an  den  Rand,  wobei  das  umgebende  Gewebe  eine  lebhafte 
Keaktion  zeigt,  oder  der  Parasit  kapselt  sich  ähnlich  wie  die  Trichine 
zwischen  den  Muskelfibrillen  ein  (cfr.  auch  S.  575). 

Kin  Teil  der  Geschwulst  degeneriert,  oft  auch  wird  eine  Wuche- 
rung der  benachbarten  Muskelzellen,  die  dann  gleichfalls  infiziert 
werden,  hervorgerufen. 

In  den  großen  Geschwülsten  findet  man  nichts  mehr  von  dem 
Körper  der  Myxosporidien,  sondern  überall  nur  Sporen,  welche  zu 
Millionen  die  Stelle  des  zerstörten  Muskelgewebes  einnehmen. 

Nach  Doflein  geschieht  diese  Infektion  hauptsächlich  im  Sommer, 
wenn  die  Fische  infolge  von  Sauerstoffmangel  geschwächt  sind. 

Zu  den  Myxosporidien  gehört  auch,  nach  L.  Pfeiffer,^)  die 
Glugea,*)  die  eine  der  wichtigsten  Parasiten  zur  Erzeug-ung  von 
Tumoren  sein  soll. 


^)  ('fr.  S.  577,  597  und  601. 

-)  Die   früheren  Autoren  stellten  diese  Parasiten  auf  die  gleiche  Stufe  mit  den 
Greafiirinen  (cfr.  8.  577). 

')  Die  Protozoen  ah  Krankheitserreger.    Jena  1895.     5  Nachträge. 

*)  Zuerst  von  (jhige  (Brüssel)  im  Jahre  1858  in  der  Haut  des  Stichliiigs  beobachtet 
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Die  Glngea  unterscheidet  sich  durch  die  Kleinheit  ihrer  Sporen, 
si^  ist  ovoid  und  mit  einer  Polkapsel  am  spitzen  Ende  und  einer 
Vsfc.luole  am  anderen  Ende  versehen. 

L.  Pfeiffer  erwähnt  noch  die  Glugea  brjozoides,  die  von 

iCorotneffin  einem  Moostierchen  gefunden  wurde.    Dieser  Parasit 

iel>t  neben  der  Wirtszelle  und  gibt  Veranlassung  zur  Bildung  jungen 

Z^Uenmaterials  zu  seiner  Ernährung.    Darin  beruht  die  Wichtigkeit 

di^  Glugea. 

Auf  die  durch  Myxosporidien  hervorgerufene  Pebrinekrankheit 
iDen  wir  schon  an  einer  anderen  Stelle  hingewiesen  (cfr.  S.  575). 

D  0  f  1  e  i  n  macht  noch  auf  die  Pockenkrankheit  der  Karpfen  auf- 
^Tksam.    Bei  dieser  Krankheit  ist  die  Epidermis  teilweise  knorpel- 
verdickt, oft  auch  mit  geschwnlstähnlichen  Auswüchsen  besetzt 
se  Tumoren  bestehen  ausschließlich  aus  Epithelzellen. 
In  der  Niere   der   erkrankten  Fische   fand  nun  Doflein   ein 
-^r,3?T[osporidium  (Myxobolus  cyprini  Doflein),  eine  kleine  Art  mit 
^i^K^^^-  oder  mehrkemigen  Formen,  oft  so  zahlreich,  daß  die  Nieren 
^^^■-:»*ch  Parasiten  und  Degenerationsprodukte  ersetzt  waren. 

Ueber  die  Sarkosporidien  ist  seit  den  Untersuchungen 
Pfeiffer's  wesentlich  Neues  nicht  gefunden  worden.  Sie  haben, 
<;h  Doflein,  eine  schlauchförmige,  ovale  Gestalt.  Die  Pansporo- 
L^  ernsten  haben  zahlreiche  nieren-  oder  sichelförmige  Köi*perchen 
*v>^ ;K3oren).  Sie  sind  ausschließlich  intracelluläre  Muskelzellen- 
hmarotzer. 
Am  bekanntesten  ist  die  Gattung  Sarcocystis  Miescheriana. 
Die  Microsporidia  sind  von  Doflein  als  eine  Familie  der 
i^Tcosporidia  aufgestellt  worden.  Die  Stellung,  die  L.  Pfeiffer  den 
i  krosporidien  gegeben  hat,  haben  wir  schon  an  einer  anderen  Stelle 
^^^-%jrähnt  (cfr.  S.  575). 

Genauer  erforscht  wurde  von  B  a  1  b  i  a  n  i  ^)  die  durch  ein  Mikro- 
^K>«ridion  erzeugte  Krankheit  des  Seidenspinners,  die  sog.  Pebrine- 
*^  ^*^  sinkheit,  auf  die  wir  schon  an  einer  anderen  Stelle  hingewiesen 
-»Ä^l)en  (cfr.  S.  575). 

Auf  eine  durch  Mikrosporidien  hervorgerufene  Erkrankung  bei 

em  marinen  Fische  (CallionjTnus  CjTa)  machte  Th61ohan*)  auf- 
rksam.    Die  Infektion  ist  schon  äußerlich  an  den  weißen  Flecken  zu 
ennen  und  besteht  in  einer  cystenartigen  Bildung  der  Primitivbündel. 
-^  Die  MuskelfibriHen  werden  durch  den  Parasiten  zur  Seite  ge- 

^^^^^^ngt,  degenerieren  und  wandeln  sich  in  glasige,  hyaline  Schollen 
die  mit  Anilin  sich  intensiv  färben  und  stark  lichtbrechend  sind. 
Dann  erfolgt  eine  Einwanderung  von  Leukocyten,  und  an  Stelle 
X  Muskeln  entsteht  Bindegewebe. 
^.  Die  Krankheit  wird  allgemein  als  ,,Nosema  destruens  T  h  e  1  o  h  a  n" 

*^^^  zeichnet. 

Die  Neosporidia  wurden  von  Doflein  im  Wirtssafte  unter- 

^ht.    Zum  Studium  der  Ausstoßung  der  Polläden  wandte  Doflein 

^  Reagentien  Aether,  Ammoniak,  Glyzerin  etc.  an.     Die  Konser- 

^^rung  fand  in  Flemmiug scher  Flüssigkeit  statt.    Die  Färbung 

Schah  mittelst  Boraxkarmin  und  Hämatoxyn. 

*)  1.  c.  S.  575.    L.  Pfeiffer  glaubte,  daß  diese  Erkrankung  durch  Myxosporidien 
^  •^V'orgemfen  wurde  (cfr.  8.  575). 

^         •)  Comptes  rend.  de  Sciences.    Paris  1891.    p.  1H8.    (fr.  auch:  Les  Myxosporidies : 
*^let.  scientifique,  1894. 
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Aber  auch  durch  den  Digestionstractus  können  Sporozoen  in  den 
Körper  aufgenommen  werden. 

Bosc  macht  z.  B.  darauf  aufmerksam,  daß  die  so  häufig  mit 
t'occidien  infizierte  Kaninchenleber  in  manchen  Ländern  kaum  an- 
gekocht zu  Saucen  verwendet  wird,  wodurch  die  Coccidie  im  leben- 
den Zustande  in  den  Digestionstractus  des  Menschen  gelangt,  wo- 
selbst die  resistente  Cyste  gelöst  und  den  Sporen  Gelegenheit  zur 
AiVeiterentwicklung  gegeben  wird. 

Wir  haben  auch  gesehen,  wie  häufig  Fische,  besonders  die  S  ü  ß  - 
Wasser  fische  (Barbe,  Schlei.  Hecht  und  besonders  der  Gründling), 
p^t  Sporozoen  behaftet  sind,  die  hauptsächlich  in  den  Nieren  und 
in  der  Leber  sich  ansiedeln. 

Nun  ist  es  ja  eine  bekannte  Tatsache,  daß  Fische  bei  der  Zu- 
bereitung nur  ganz  kurze  Zeit  gekocht  werden,  so  daß  das  Innere 
bei  großen  Fischen  oft  nicht  ordentlich  durchgekocht  wird,  die 
Weinen  Fische  hingegen  werden  meistens  nicht  sorgfältig  eventriert, 
so  daß  häufig  beim  Genuß  von  Fischen  Sporozoen  im  lebenden  Zu- 
stande in  den  Intestinaltractus  des  Menschen  gelangen  können. 
Auch  die  Forellen  sind,  wie  wir  schon  erwähnt  haben,  oft  von 
Sporozoen  und  Ciliaten  infiziert.  Verletzungen  durch  Gräten,  an  denen 
noch  Leberstückchen  hängen,  sind  deshalb,  nach  Bosc,  ganz  be- 
sonders gelährlich.  Bosc  will  beobachtet  haben,  daß  nach  Ver- 
letzung der  Zunge  durch  eine  Forellengräte  sich  bei  einem  Manne  ein 
Znngencarcinom  entwickelt  hätte,  in  welchem  er  Cystensporozoen  mit 
vier  Sporen  und  zwei  eingeschlossenen,  gi-oßen  Sporozoiten  gefunden 
haben  wollte. 

Die  Insekten  und  Larven,  die  im  Boden  leben,  enthalten 
massenhaft  Gregarinen.  Die  Exkrete  aller  dieser  Tiere  infizieren 
den  Boden,  die  Pflanzen  und  die  Gewässer.  Auf  dem  Lande  ist 
deshalb,  nach  Bosc.  der  Krebs  bes(mders  häufig  verbreitet,  weil 
sich  dort  leicht  auf  Kleidern,  auf  der  Haut  etc.  Insekten  niederlassen. 
I^azii  kommt  noch  oft  die  Unsauberkeit  der  Landbewohner.  Ein  In- 
fekt kann  z.  B.  auf  eine  wunde  Warze  tausende  Keime  ablagern,  die 
^ör    auf  eine  günstige  Gelegenheit  zur  Entwicklung  warten. 

Auch  durch  die  mit  Sporozoen  infizierten  Hände  können  diese 
j^ar^isiten  auf  die  Nahrungsmittel  und  dann  in  den  Intestinaltractus 
^^    JMenschen  gelangen. 

IF]s  ist  also  eine  unbestreitbare  Tatsache,  daß  die  Gelegenheit 
^     Unfizierung  mit  Sporozoen  beim  Menschen  häufig  gegeben  ist.^) 

^IDie  verschiedenen  Parasiten  aus  der  Reihe  der  Protozoen  kommen 

^^  ^i  erischen  Körper  in  mannigfachster  Art  vor  und  haben  auch  eine 

vei^  sschiedene  Wirkung  aufdie  Zellen  und  auf  das  Gewebe. 

JFeinberg')  teilte  die  Parasiten  allgemein  ein  in: 

1.  Blutparasiten;  2.  Parasiten  in  freien  oder  mit  Flüssigkeit  ge- 

"ü^^«n  Körperhöhlen;  3.  (jewebsparasiten. 

Ad  1  gehören:  a)  Trvpanosomen :  b)  Hämosporidien;  c)  Serum- 
spox^dien. 

Ad  2:  Darmparasiten  (Amoeba  Coli  Loesch  [Dysenterie]),  Para- 
sit^"*! der  Galle  und  Saamenblase.    Myxosporidien. 

*)  Wir   kommen   auf  Einzelheiten   über  die  Art  der  Infektion  nocli   an  einer 
-p^^Ten  SteUe  zurück. 
*)  1.  c.  S.  687. 
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selten.  Oft  findet  man  Gewebsparasiten  in  eingekapseltem  und  ver- 
kauftem Znstande,  wenn  der  Wirt  kräftig  ist  und  nicht  degeneriert 
L.  Pfeiffer  hat  zuerst  die  Aufinerksamkeit  auf  die  Sporozoen 
und.  ihre  Beziehungen  zur  Krebsentstehung  gelenkt,  indem  er  auf  die 
L-el>creinstimmung  im  Bau  der  menschlichen  Krebsgeschwulst  mit 
dem    durch  Sporozoen  hervorgerufenen  Tumor  hinwies  (cfr.  S.  576). 

Auch  Bosc  behauptete,  daß  die  durch  Coccidien  infizierte 
ZeLLe  der  Kaninchenleber  genau  dieselben  Veränderungen  erleidet, 
wiö  die  menschliche  Krebszelle,  und  daß  der  ganze  Vorgang,  der 
bei  der  Coccidiose  sich  abspielt,  ähnlich  der  Krebsentwicklung  beim 
Mexi  sehen  wäre. 

Bosc,  einer  der  eifrigsten  Verfechter  der  Sporozoentheorie,  ver- 
suGlite  nun  auch  den  Beweis  für  diese  Hypothese  durch  experi- 
men  teile  Untersuchungen  zu  erbringen. 

Die  Sporozoen  leben,  nach  Bosc,  in  saprophj'ten  Formen,  z.  B. 
als  Coccidien  fast  in  Reinkultur  in  der  Kaninchenleber.  Bisher 
war  es,  wie  wir  gesehen  haben,  niemals  geglückt,  Reinkulturen  von 
Sporozoen  zu  erhalten.  Bosc  öffnete  nun  den  Sack,  in  dem  die 
Sporozoen  eingeschlossen  sind,  aseptisch,  vermischte  den  Inhalt  mit 
Bouillon  und  glaubte  auf  diese  Weise  eine  Reinkultur  von  Sporozoen 
erhalten  zu  haben. 

Mit  diesen  Kulturen  impfte  er  Kaninchen  subkutan  und  will 
nach  50  Tagen  Tumoren  hervorgenifen  haben.*) 

Dieselben  Experimente  will  Bosc  auch  mit  den  (Joccidien  der 

öartenschnecke  mit  positivem  Erfolge  ausgeführt  haben.    Mit  Gre- 

grarinenkulturen  aus  dem  Hoden  von  Lombric  (Blindschleiche)  will 

Bosc  sarkomähnliche  Tumoren  beim  Kaninchen  erzeugt  haben.    Wir 

haben  schon  früher  auf  die  Experimente  hingewiesen,  die  Bosc  mit 

Kaninchentumoren  angestellt  hat  (cfr.  S.  607),  und  auch  die  kritischen 

ß^denken  erörtert,  die  sich  an  diese  Experimente  knüpften. 

Auch  Gebhardt*)  war  der  Ansieht,  daß  Protozoen  Tumoren 
^r-zeiigen  können,  da  er  beim  Frosch  zwei  Fälle  von  Pylorustumoren 
beobachtet  hatte,  in  denen  sich  Protozoen  vorfandeiL 

Aber  Hans  Wagner')  hat  gezeigt,  daß  es  sich  bei  den 
^e  bhardt'schen  Fällen  um  Pseudotumoren  handelte,  die  durch  ein 
^istomum  hervorgerufen  waren.  Wagner  hat  nachgewiesen,  daß 
^^  bhardt  Distomeeneier  mit  Coccidien  verT^'echselt  hätte,  ein  Irr- 
^^Jii,  der  bei  vielen  Forschem  vorgekommen  ist. 

Wir  haben  auch  bereits  erwähnt  (cfr.  S.  609),  wie  leicht  Coccidien 
^^t    Eiern  von  Helminthen  vemsechselt  werden  können. 

Beide  Parasiten  sind  in  einem  gewissen  Stadium  encystiert,  läng- 
ucli  oval,  haben  eine  doppelt  konturierte  Hülle  und  sind  resistent 
K^^n  Reagentien.  Aber  die  spätere  Entwicklung  der  Coccidien  ist 
voa     der  der  Distomeeneier  vollständig  verchieden.  *) 

Demselben  Irrtum  war  auch  Podwyssozki*)  ausgesetzt,  der  im 


')  Cfr.  auch  S.  607. 

')  Virchow'g  Archiv.  Bd.  147.  p.  536. 

')  ibidem  Bd.  150,  p.  432. 

*)  Cfr.  die  genauere  Beschreibuns^  bei  Wajjner:  Pseudotumoren  aui  Pyloru.-* 
de»  ^rosehmagens  —  ein  Beitrag:  zu  den  Irrtümern  auf  dem  (febiete  den  Pn»tJ>zi>en- 
^f^sitismn«  ui  Ge«chwül»ten :  Virrhow«  Archiv,  Bd.  150,  p.  432.  (fr.  auch  Max 
Bt'^Tin:  Die  tierischen  Parasiten  des  Meniu;hen.     Würzburj?  1895. 

*)  Zentralbl.  f.  pathol.  Anat.,  Bd.  I,  1890.  8.  154  und  Bd.  III.  8.  577. 
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g-rößte  Interesse  der  Krebsforscher  ei-i^-eckt  und  die  mannigfachste 
Deutung  erfahren. 

Zuerst  hat  Virchow^)  derartige  Einschlüsse  im  Epithel   der 

Klrebsgeschwülste  gesehen  und  beschrieben  und  sie  unter  dem  Begriff 

der    endogenen  Zellbildung  zusammengefaßt.    Auch  Lebert,-) 

^Köster*)  und  viele  andere  Forscher  haben  derartige  Zelleinschlüsse 

'  g-esehen/ beschrieben  und  abgebildet. 

Späterhin  beschrieb  dann  Langhaus^)  etwas  ausführlicher  der- 
az-t^igre  Zelleinschlüsse,  die  er  in  den  Epithelialzellen  eines  Carcinoms 
deJT    Cowper'schen  Drüsen  gefunden  hatte. 

Langhans  beschreibt  diese  Gebilde  als  rundliche  Körper  von 
der  Größe  eines  Kerns  bis  zu  einer  großen  Vakuole  mit  einer  dicken 
für  Kernfärbung  zugänglichen  Membran  umgeben,  mit  kömigem,  leicht 
g-^^lblichem  Inhalt,  der  keine  Kernfärbung  (mit  Boraxkannin  und 
fff  ämatoyxlin)  annimmt. 

Langhans  glaubt  diese  Gebilde  entweder  als  umgewandelte 
Iw^me,  oder  Vakuolen,  oder  als  Parasiten  (analog  den  Psoro- 
si>erTnienschläuchen)  deuten  zu  müssen. 

Dann  beschrieb  Thoma*)  eigenartige  Einschlüsse  in  den  Epi- 
thel ialzellen  von  Magen-  und  Brustkrebsen,  die  er  für  Parasiten,  und 
r^irar  für  Coccidien  hielt. 

Diese  Einschlüsse  lagen  in  den  Epithelkernen.  Es  handelt 
sicli  um  einzellige  Organismen  von  4 — 15«  Durchmesser,  die  mittelst 
F'&rbung  mit  Hämatoyxlin.  Eosin  und  Alaunkannin  deutlich  sichtbar 
^emaicht  werden  können. 

Die  Gebilde  bestehen  aus  Protoplasma  und  einem  Kern,  haben 
zn^^^eilen  auch  ein  Kernkörperchen ;  ihre  Gestalt  ist  rund  oder  navi- 
c ellenähnlich,  auch  sind  sie  stark  lichtbrechend.  Sie  liegen  einzeln, 
in  Gruppen  von  4 — 6  Individuen  in  den  Epithel  kernen,  wobei 

ere  ihre  Färbbarkeit  beinahe  ganz  einbüßen. 

Die  Kerne  erhalten  eine  blasen  förmige  Bildung,  in  denen 
aixr  hier  und  dort  neben  den  Parasiten  etwas  Körnung  nachweisbar 
ist;.  Oft  befindet  sich  eine  Höhlung  im  Kern,  welche  diese  Organismen 
einschließt.  Eine  Abbildung  dieser  Gebilde  hat  Thoma  nicht  ver- 
öffentlicht. 

Diese  von  Thoma  beschriebenen  Organismen,  über  deren  Be- 
^^eli-ungen  zur  Krebsätiologie  er  sich  allerdings  nur  mit  Vorbehalt 
^O-s^prucii^  waren  bisher  noch  unbekannt  gewesen,  und  Hauser,*M 

sonst   ein   eifriger   Gegner   der   Parasitentheorie    war,   glaubte 

chfalls,  daß  es  sich  um  Coccidien  handle,  die  aber  nicht  mit  der 

'e'fcsbildnng  in  Beziehung  gebracht  werden  dürften,   weil  auch   in 

Epithelzellen  von  Tieren  Coccidien  als  hannlose  Schmarotzer  vor- 

en. 

Aehnliche  Gebilde  beschrieb  dann  kurz  nachher  Nils  Sjöbring,') 

mit  dem  Untei-schiede ,  daß  dieser  Autor  gleich  den  sranzen 

>)  Virchow's  Archiv,  Bd.  1  und  III.    ('fr.  auch  S.  147. 

«)  1.  c.  8.  186. 

•)  I.  c.  8.  242. 

*)  Dentoehe  Chinirfi^e  von  Billroth  und  Lücke.  1886,  p.  Uu. 

^  Ueber  eigenarti^^e  imrasitäre  Organismen  in  den  Epithelzellen  der  Curcinumf 
^Jchritte  der  Medizin,  1889.  Bd.  7.  p.  413). 

^  Dm  Zylinderepithelcarcinom  des  Marens  und  Dickdarms.    Jena  l8iM). 

^  Ein  parasitärer  protozoenarti^er  Oruranismus  in  (  arcinumen :  Fortschritte  der 
UO,  1800,  Nr.  14. 
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Entwicklungsganf?  dieser  Parasiten,  die  er  zuerst  als  Sporozoe 
ansah,  nnd  zwar  aus  der  Gruppe  der  Mikrbsporidien,  beobachtet  z 
haben  glaubte. 

In  den  hypertrophischen  Oeschwulstzellen  fand  Sjöbring  zu 
nächst  rundliche  Körperchen  von  .wechselnder  GrOße,  die  er  al 
Jugendformen  der  Parasiten  anspricht 

Sjöbring  gibt  folgende  Beschreibung  von  dem  Entwicklungs 
gang  des  Parasiten: 

Der  Keim  dringt  in  den  Kern  der  Epithelialzelle  ein  und  er 
scheint  hier  zuerst  als  kleiner,  runder,  kernloser,  protoplasmatische 
Körper,  oft  von  einem  hellen  Hof  umgeben.  Diese  von  SjObrini 
als  Jugendzustand  aufgefaßte  Form  des  Parasiten  ist  mit  Eosii 
stark  f&rbbar. 

Dann  wächst  der  Parasit,  tritt  aus  dem  Kern  in  das  Protoplasmi 
der  Zelle  und  von  hier  oft  in  eine  andere  Zelle.  Der  Parasit  ver 
mag,  nach  Sjöbring,  diese  Wanderung  auszufahren,  weil  er  ForM 
Sätze  zur  Bewegung  besitzt. 

Die  Protoplasmamasse  des  Parasiten  umfließt  nun  den  Zellkerr 
welcher  degeneriert  und  zerfällt  Die  Parasiten  fressen  also  d^ 
Kerne  auf,  deren  Chromatin  in  Form  klumpiger  Ballen  im  Inne^ 
der  Parasiten  erscheint;  die  achromatische  Substanz  tritt  in  Foira 
heller  Tropfen  aus.  Das  ZeUprotoplasma  wird  zur  Seite  gedrän^ 
und  aufgelöst. 

Es  bleibt  der  Parasit  übrig.   In  diesem  treten  nun  dunkle  Pnnl^ 

auf  in  kleinen  abgekapselten  Räumen;  das  sind,  nach  Sjöbrin 

Sporen,  deren  Zahl  oft  20 — 30  beträgt.     Durch   eine  sehr  fc 
Membran  sind  diese  Sporen  zu  einer  Sporencyste  verbunden. 

Die  Sporen  selbst  sind  kleine,  gebogene  Stäbchen  mit 
schwoUenem  Ende.    Dann  platzt  die  Sporencyste,  die  Sporen  w( 
frei,  und  nun  beginnt  wieder  der  neue  Entwicklungsgang  des  Parr: 
siten  und  der  Zellinfektion. 


•t  * 
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a  b  cd 

Fig.  86. 

Nach  Nils  Sjöbring.    a  =  Fig.  1,  6  =  Fig.  2,  c  und  rf  =  Fig.  12  und  13. 

(Fig.  a  =  Epithelzelle  mit  eingekapseltem  Zelleinschluß  un 
förbbarem  Inhalt,  seitwärts  von  dem  noch  intakten  Kern.  Fig  6.  Di 
fraglichen  Körperchen  befinden  sich  im  Zellkern  selbst.  Fig.  c  und 
8porulation  der  Parasiten.) 

Sjöbring  hatte,  ebenso  wie  Thema,  seine  Untersuchungen  a 
Präparaten  von  Leichen  gemacht,  den  Beweis  dafür  aber,  da 
die  von  ihm  als  Parasiten  beschriebenen  Gebilde  in  irgendwelche 
ätiolo^scher  Beziehun«?  zur  Krebsbildung  stehen,  nicht  erbracht. 

Die  Befunde  Sjöbring's  wurden  nun  von  vielen  Forschern  nacl 
geprüft  und  auch  bestätigt,  aber  die  Deutung  derselben  als  Parasite 
stieß  auf  Widerspruch. 
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Kflrsteiner  fand  nnn  als  Zelleinschlflsse  Gtebilde,  die  er  al 
fremdartig  anseilen  zn  mflssen  glaubte. 

Diese  Gebilde  lagen  in  Gruppen  ^Is  Zelleinschlfisse,  sie  haben  eine 
peripheriscben ,  hellen  Saum  und  einen  zentralen,  fast  homogene 
Körper  y  der  die  Eoainfarbe  des  umgebenden  Protoplasma  annimir: 
Derartige  Gebilde  fand  Kflrsteiner  oft  zu  vielen  Hunderte 
in  einer  Zelle.  Außerdem  fand  Kflrsteiner  noch  yereinzete 
größere  Vakuolen  in  den  Zellen  von  regelmäßiger  Figur,  die 
mit  den  Sj ob r Inguschen  Parasiten  identifiziert,  obwohl  kleine  A^ 
weichungen  vorhanden  w&ren. 

So  hat  z.  B.  Kflrsteiner  eine  scharfe  Abgrenzung  der  Vakuol 
niemals  sehen  können. 

Kflrsteiner  läßt  aber  die  Frage  offen,  um  was  es  sich 
diesen  Zelleinschlflssen  handelt. 

Hingegen  behauptete  Josef  Schfltz,^)  der  die  vonSjöbriM 
und  Siegenbeck  van  Heukelom  beschriebenen  Zelleinschlüaf: 
gleichfalls  gesehen  hat,  daß  es  sich  nicht  um  parasitäre  Organisier 
handle,  sondern  um  rote  Blutkörperchen,  die  infolge  eis: 
endarteriitischen  Prozesses  aus  den  Gefäßen  auswandern  und  in  m 
ZeUkeme  eindringen,  wobei  sie  vollständig  amöboide  Formen  ^ 
nehmen  können.  Die  roten  Blutkörperchen  besitzen  auch, 
Schfltz,  dieselben  tinktoriellen  Eigenschaften,  wie  die  von  Sj 
ring  als  Jugendformen  beschriebenen  parasitären  Gebilde. 
Sporocysten  S  j  ö  b  r  i  n  g's  hält  Schfltz  fOr  Zerfallsprodukte 
Leukocyten  mit  fragmentiertem  Kem.^ 

Als  Degenerationsprodukte  von  Zellen  bezeichneten  Borre^ 
und  Nöggerath^}  die  Sjöbrtng'schen  Parasiten. 

Sehr  eingehend  untersuchte  dann  Ribbert^)  die  Natur  der 
den  Epithelzellen  von  Carcinomen  gefundenen  Zelleinschlflsse. 

Ribbert  benutzte  für  seine  Forschungen  die  Hermann' 
Flüssigkeit*)  und  färbte  die  Präparate  nach   der  Flemmingscla 
Methode')  sukzessive  mit  Saffranin,  Gentiana  und  Orange. 

Die  von  Sj  ob  ring  beschriebenen  Gebilde  fand  Ribbert 
Zentrum  und  in  den  älteren  Schichten,  er  hält  sie  aber  für  d  e  g  e  t:»- 
rierte  Epithelzellen  oder  deren  Kerne.    Ribbert  erkL-s 
die  Entstehung  dieser  Gebilde  folgendermaßen: 

Um  die  zentrale  Zelle  (cfr.  Fig.  37  a)  legt  sich  eine  zweite  ^ 
Hälfte,  oder  in  noch  größerem  Umfang  herum,  eine  diitte  folgt  dt» 
seitlich  oder  gegenüber  etc. 

Die  zentrale  Zelle  geht  eine  Metamorphose  ein. 

Die  Anlagerungen  können  aber,  nach  Ribbert,  auch  in  ande^ 
Weise  erfolgen,  aber  es  handelt  sich  hierbei  nur  um  einen  scheS^ 
baren  Einschluß;  denn  die  kleinere  Zelle  liegt  in  ei 
tiefen  Grube  der  größeren,  worauf  schon  Steudener®) 
merksara  gemacht  hat. 

*)  lieber  die  protozoen-  und  coccidienartig^eii  Mikroorganismen  in  KrebszeS 
Frankfurt  a.  M.  ISiK).    Cfr.  auch  Münchener  med.  Wochenschr.,   1890,  Nr.  28  u. 
*j  Cfr.  auch  Ramsay  Wright:  The  pathogenic.  Sporozoa.    Toronto  189C* 
*)  Arch.  de  med.  experim.    Paris  1890,  II,  p.  786. 
*)  1.  c.  S.  436. 

'^j  Deutsche  med.  Wochenschr.,  1891,  p.  1179. 
")  Cfr.  Archiv  f.  mikroskop.  Anat..  Bd.  43. 

')  ibidem.  

»)  Archiv  f.  mikroskop.  Anatomie,  Bd.  4,  p.  188.    Cfr.  auch  S.  244  und  27= 
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Die  Metamorphose  der  zentralen  Zelle  besteht  nun,  nach  Ribbert, 
dai'in,  daß  daa  Protoplasma  sich  verdichtet,  trilbe  wird  und  die  Zelle 
aicti  verkleinert.    Die  umgebenden  Zellen  folgen  nicht  nach,  und  es 


Tie.  37. 
.*ns  Prof.  H.  Ribbert:  Teber  Einschlitsse  im  Epithel  der  Carcinome. 

bildet  sieh  ein  Hohlraum  (Vakuole).  Das  Protoplasma  wird  schlie^ 
lieh  hyalin.  Der  Kern  bleibt  oft  erhalten,  oft  aber  verschmilzt  er 
ancb  mit  dem  Protoplasma.  Es  wird  also  aus  der  Zelle  ein 
homogener,  rundlicher  Körper,  der  in  einer  Vakuolo 
liegt! 

Diese  homogen  gewordene  Zelle  kann  verschieden  groß  sein  und 
anch  verschiedene  Formen  annehmen. 

Die  degenerierte  Zelle  hat  einen  feinen,  radiär  gestreiften  Rand 
(Fipf.  31a}.  einen  Stachelsanm,  oder  sie  kann  auch  »ach  innen  ge- 
Ktreift  sein  (Fig.  37  rf). 

Die  doppelten  Konturen  der  Vakuolen  sind,  nach  Ribbert.  ein 
I*rodukt  des  Protoplasma  Die  Zelle  kann  auch  zu  einer  feinen, 
kömigen  Masse  zerfallen. 

Wenn  die  großen  Zellen  degeneneren.  entstehen  besonders 
»rroße,  nmfangreiche,  homogene,  konzentrisch  angeordnete  l-Je- 
l»Ud€.  die  SjBbring  fiir  parasitäre  Entwicklungsstufen  hielt. 

Aach  die  von  Sj  ob  ring  als  .lugendfornien  des  Parasiten 
beschriebenen  rundlichen,  kleinen  Kürperchen  in  einer  großen  Zelle 
(«-•fr.  S.  6221  hat  Ribbert  in  einem  Blasencareinom  gesehen,  niemals 
aber  die  von  Sjöbring  als  „Sporen"  bezeichneten  sichelförmigen 
*^ebilde. 

Die  in  der  Zelle  liegenden  grollen  und  kleinen  Vaknolen.  oft 
2 — 5,  hält  Ribbert  flir  Produkte  von  Kernmetamorphosen.')  hei 
denen  eine  Verklumpung  des  Chroniatins  und  ein  Znsamnientließen 
m   homogene  Tropfen  stattlindet. 

Der  Kern  kann  auch  allein  schrumpfen,  dann  erscheint  an 
***iiier  Stelle  eine  Vakuole,  welche  auch  aus  einer  blasigen  .\uf- 
lilellnng  der  Kerne  entstehen  kann,  ein  Umstand,  auf  den  schon 
^'irchow»)  aufinerksam  gemacht  hat.  Die  Kerne  können  auch  eine 
Unvollkommene  Mitose^»  (Riesenkeme  =  Riesenmitose)  zeigen,  die 
vielleicht  auf  eine  ungenügende  P>nälirung  zuriickgeftihrt  wenlen 
könnte,  wie  es  bei  älteren  Zellen  öftei-s  der  Kall  zu  sein  pflegt. 
A.ach  Nöggerath')  fand  in  den  Zellen  ähnliche  Gebilde  wie 
'Sjöbring,  neben  den  größeren,  kleinste,  ganz  wasserhelle  Kiigekhen 

•j  Cfr.  anch  8.  461. 

■l  Tirehow'»  Archiv.  Bd.  I,  Tafel  II.  Fig.  .'). 
*)  Cfr.  S.  415,  464  B. 
')  1.  C  S.  49& 
Vol».  OtoLdttoveii  dei 


ß26  T^  ^^  pazwittreB  nteorien. 

(Cysten  mit  eingeschlossenen  Sporen  nach  SjObring).    Aber 

wie  Bibbert,  erklärt  aach  NOggerath  die  Spravneyste  als  t—    .  M 

DegeneratiooBprodakt  der  Zelle  reap.  des  Eenu. 

Fabre-Domergne*)  hUt  die  von  SjObring  beschrieben^i^si 
Gebilde  ffir  identisch  mit  den  von  Tboma  gesehenen.  Er  sieht  al^  ■^ 
diese  Einschlüsse  fOr  Hefepilze*)  nnd  nicht  Ar  Sporozoen  in   ^ 

In  jöngBter  Zeit  hat  nnn  SjObring*)  wieder  Krebsparasit  ^gh 
beschrieben,  die  er  zn  den  Bhizopoden,  speziell  za  den  ForauKmj- 
niferen  zftblte  (cfr.  S.  589  n.  594),  w&hrend  die  früher  beschrieben  •^en 
Parasiten  von  SjObring  als  Ulkrosporidien  resp.  Sporozoen  angar'e- 
sehen  wardeo. 

SjObring  nennt  die  von  ihm  in  jflngster  Zeit  beschrieben^  ^n 
Gebilde  Bhizopodeida  (rhizopodenfthnlich)  nnd  wUl  eine  Knlt— --r^r 
dieser  Parasiten  ans  einem  Mammacarcinom  am  IS.  April  1901  ^m^xii 
dem  KongreB  der  Deutschen  Gesellschaft  fOr  Chirurgie  dem<=:»X]- 
striert  haben. 

Wir  haben  schon  erOrtert,  daß,  noch  Ansicbt  der  bedeatendsKi-^si) 
Zoologen,  eine  Beinlcnltar  von  Protozoen  bisher  keinem  For8cl=B.*;r 
geglflekt  ist  (cfr.  8.  693).  Die  AmObenkulturen  von  Zanbits  ^r 
(cfr.  8.  593)  yraxen  mit  Bazillen  rei^^esellscbaftet.  Die  Coccidi^^V; 
knltnren  von  Bosc  (cfr.  9.  619)  sind  auch  nicht  ganz  i  iiinnimliir—  fi 
Wir  werden  deshalb  auch  allen  Grund  haben,  gegen  diese  SjObrii^».  X- 
sehen  Beinkultnren  von  Bhizopoden  skeptisch  zn  sein.  

Auch  von  diesen  Parasiten  glanbte  SjObring  den  ganzen  £>  :^E=it 
wicklungsgang  beobachtet  zn  haben. 


/ 


Fitr-  38. 
a  ^  Kolloid  Ter  wandelte  Surkiide- 
fonnen.    Die  Wellen li Dien  bilden 

die  Auleffiinfpifläelieii  zweier 
äporuphoren.     b  ^  Plagmodiuni 

mit  vnkuoliiiierti>m  EDÜosark. 

Aus  Sjöliriug  (KrebspBra 


Fig.  39. 

Psendoini tosen.    Sarliude- 

furuen,  dereu  ( 'hrunmlin  iu  kurzen 

Schleifen  und  Eömem  ertvheint, 

nnd     die     Mitose  n     rort&nBchen 

künnen. 

:  Arch,  (.  kliu.  t'Ur.  Bd.  65,  Taf.  II). 


Die  Rhizopodeida  entwickelt  sich  aus  der  von  SjObring:  zue* 
beschriebenen  Sarkodeform  (cfr.  H.  1)22  u.  Fig.  38  a),  die  eine  struktu 
lose,  kaum  vom  Fett  zu  unterscheidende  Masse  darstellt. 

Beim  Heranwaclisen  wird  die  Sarkode  kugelförmig  mit  eine 
feinen,  kutikulareu  Saum  an  der  freien  Fläche.  Die  Sarkoden  lehn 
sich  gern  an  Fettkugeln  an. 

■i  1.  c.  S.  376. 

')  t-'fr,  t'oniptes  rend.  ilu  Con^rM  de  Chirurgie.  1891,  nnd  in  mehrerea  Arbe 
der  Comjites  rend.  de  la  Sücittil-  de  Biologie.  1892. 

*)  Leber  KrebsparuHiteu :  Areb.  f.  klin.  l'hiriirgie,  Bd.  65.  1902,  S.  93  mit  1  T 
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Die  freien  Sarkodeformen  haben  in  ihrem  Innern  vakuolen- 
ähnliche  Gebüde  (cfr.  Fig.  386). 

Die  Sarkoden  haben,  nach  S j  ö b  r  i  n g,  die  mannigfachsten  Formen, 
und  zeigen  oft  raitosenähnliche  Erscheinungen.  Aus  diesen  Pseudo- 
mitosen  (cfr.  Fig.  39)  entstehen  nun,  nach  Sjöbring,  die  Pia- 
n  e  s  e-Plimmer'schen  Gebilde,^)  die  er  übrigens  nicht  für  Hefe- 
zellen hält.  Diese  Gebilde  sind  kolloidartige,  stark  glänzende,  farb- 
bare Kügelchen. 

Dann  findet  eine  Entwicklung  der  Sarkoden  zu  Pseudoplas- 
in  o  dien  statt  (entspricht,  nach  Sjöbring.  der  Phase  der  Schizogenie 
der    Sporidien  resp.  Amöbosporidien).^) 

Es  bildet  sich  eine  große  Menge  schlauchfi^rmiger  ^Sporophoren", 
die  sich  später  in  gestielte  Zellen  umwandeln.  Auch  die  Tochter- 
zellen  können  sich  nach  dieser  Art  vermehren,  wodurch  oft  große, 
vi  elverzweigte  Pseudoplasmodien  entstehen.  Diese  Gebilde  haben, 
uach  Sjöbring,  große  Aehnlichkeit  mit  der  Ophryocystis  Bütschli 
^.  Schneider,  sind  aber  nicht,  wie  Pfeiffer  angenommen  hat, 
identisch  mit  den  Amöbosporidien  icfr.  S.  577). 

In  den  Reinkulturen  fand  Sjöbring  noch  Gebilde,  die  sich  mit 
Anilinblau  färbten.  Diese  hält  er  jedoch  für  invagiuierte  (iewebs- 
zellen,  die  er  als  die  Mutterform  der  rhizopodenartigen  Parasiten 
ansieht. 

Sjöbring  studierte  nun  auch  noch  eingehend  die  Biologie  der 
Rhizopoden,  von  denen  wir  bereits  einen  kurzen  Abriß  gegeben 
liaben  (cfr.  S.  589). 

Nach  Sjöbring  hat  jede  Spezies  ihre  konstante  Bauart.  Es 
^ibt  spiralig  gebaute,  offene  und  geschlossene  Formen.  Die  offenen 
^ind  am  charakteristischsten.  Sjöbring  gibt  dann  noch  eine  ge- 
nauere Beschreibung  des  feineren  Baues,  besonders  der  Kammem, 
l>ei    denen  der  Kern  aktiv  tätig  ist. 

Der  Sporulationsvorgang  ist,  nach  Sjöbring,  folgender: 
;^^^  wird  eine  Brut  in  Gestalt  von  kleinen,  zarten  Blasen  im  zentralen 
y^il  gebildet,  die  später  durch  die  A\'indungen  der  «Schnecke"*  liin- 
^Ui^chschlüpfen,  bis  sie  schubweise  nach  außen  entleert  werden. 

Dieser  Vorgang  findet  periodisch  statt. 
. .  Die  Sporen  sind  spindeltormig  (Amöben-  und  Malariasporen  ähn- 

*^^Hj  und  teilen  sich  noch  in  feinste,  färbbare  Pünktchen. 
»^  Neben   diesen  rhizopodenartigen  Gebilden  fand  Sjöbring  noch 

f^eudogeißel formen    (phylogenetisch    den    Chromati nfaden    des 
J^^ Statischen   Zellkerns   darstellend)/)    die    ihre    eigene    Fintwicklung 
^^t^en  und  den  Polimitusformen  der  Hämocytozoen  ähnlich  sind. 

.  Die  von  Sjöbring  beschriebenen  Parasiten  haben  nun  nicht 

v;j^?>^^  konstante  Form,  sondern  weisen  mannigfache  Variationen  auf. 
^..J  Obring  erklärt  dies  dadurch,  daß  die  reproduktiven  Funk- 
^^Tien  des  Parasiten  sich  von  den  vegetativen  fast  vollständig 
^^fv^nzipiert  haben.  In  den  Kulturen  wäre,  nach  Sjöbring,  nur 
x^-^\^^e  Entwicklungsphase  der  Parasiten  vorhanden,  die  durch  die 
l^^X'befiüssigkeit,  die  gleichsam  als  Entwickler  dient,  sichtbar  ge- 
^^cht  w^ird.    Die  Plasmodien  kommen,  nach  Sjöbring,  niemals 


*)  Wir  kommen  noeh  späterhin  aut  «liese  Gebilde  zurück. 
«)  Cfr.  auch  S.  577,  579,  600  etc. 
»)  Cfr.  auch  S.  416. 
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Die  im  Zentrum  der  Carcinome  vorhandene  Krebsmilch  V)  stellt, 
^\ach  Gaylord,  oft  Reinkulturen  dieser  Parasiten  dar,  die  er  zu  den 
l^rotozoen  zählt,  ohne  sie  jedoch  näher  zu  klassifizieren. 

Wir  haben  die  Sj ob r in g^'schen  Befunde  hier  bei  der  Sporozoen- 
theorie erörtern  müssen,  weil  Sj  ob  ring  zuerst  seine  Organismen 
für  Sporozoen  hielt,  die  sich  dann  zu  Rhizopoden  entwickeln. 

Nach  unseren  jetzigen  Kenntnissen  von  den  Protozoen  ist  es  fast 
aasgeschlossen,  daß  dies  geschehen  kann,  da,  wie  wir  gesehen  haben, 
die  Sporozoen  und  die  Rhizopoden  selbständige,  große  Klassen 
der  Plasmodromen  bilden.    Außerdem  haben  wir  auch  schon  unsere 
Bedenken    gegen    die    Reinkulturen    von    Protozoen    ausgesprochen. 
Damit   würden   auch  die  mit  solchen  Kulturen  angeblich  erzielten 
positiven   Impfresultate    hinfällig   werden.     Ferner   hat   Sjöbring 
so     mannigfache  Formen  gesehen  und  beschrieben,  daß  man  Zweifel 
hegren  kann,   ob  es  sich  wirklich  um  Parasiten  handelt,   da   diese 
doch  meist  eine  konstante  Form  zeigen.    AMr  werden  noch  später- 
hin Gelegenheit  haben,  allgemein  auf  diese  Parasitenbefiinde  zurück- 
zutommen. 

In  ähnlicher  Weise  wie  Sjöbring,  glaubte  auch  P.  Foa-)  den 
ß^anzen  Entwicklungsgang  eines  Parasiten  in  der  Krebszelle  beobachtet 
zu   haben,  den  er  zu  den  Coccidien  zählte. 

Foa  fand  diese  Gebilde  im  Protoplasma  der  Krebszelle, 
^hauptsächlich  in  Mammacarcinomen,  wo  sie,  allerdings  nicht  sehr 
zahlreich,  zu  beobachten  sind. 

Foa  härtete  die  Schnitte  in  Sublimat  oder  Alkohol,  färbte  mit 
Safranin  in  Verbindung  mit  Hämatoxylin  und  dann  schwach  orange. 

Es  färbt  sich  dann  der  Zellkern  mit  Safranin,  das  Protoplasma 
wiit  Orange,  während  die  parasitären  Körperchen  nur  durch 
Hämatoxylin  blau  gefärbt  werden. 

Foa  wollte  nun  folgende  Stadien  eines  Entwicklungsganges 
^eser  von  ihm  als  parasitär  angesehenen  Gebilde  verfolgt  haben. 

I.  Stadium:  Man  sieht  sehr  kleine,  ninde,  bläschenförmige 
Körperchen  im  Protoplasma  der  Krebszelle  mit  einem  sehr  feinen 
I^rotoplasma,  umgeben  von  einer  doppelt  konturierten  Kapsel.  Das 
?anze  Gebilde  hat  etwa  die  Größe  eines  Zellkerns. 

n.  Stadium :  Das  Gebilde  wächst,  das  Protoplasma  verschwindet, 
^^^  bildet  sich  eine  homogene  ('yste  mit  einem  Zentralkörperchen  und 
leinen  von  der  Peripherie  nach  dem  Zentrum  verlaufenden  Fäden, 
r>as  ganze  Körperchen  sieht  dann  wie  eine  Kokarde  oder  Rosette  aus. 

UI.  Stadium:  Das  Zentralkörperchen  schwillt  an,  im  Kerngebilde 
^^et^n  feine  Punkte  auf,  und  schließlich  zerfällt  das  ganze  Gebilde 
^^  viele,  homogene,  stark  lichtbrechende  Kr)rperchen,  die,  nach  Foa, 
^ölleicht  „Sporen"  sein  könnten. 

Der  Kern  der  Krebszelle  wird  beim  Wachsen  des  Parasiten  zur 
Seit^  gedrängt. 

Auffallend  ist  allerdings  in  den  Abbildungen  Foa's  die  blaß 
violette  Färbung  des  Kerns   der  Krebszelle   im  Gegen- 
J^a.tze  zu  den  intensiv  blau  gefärbten  Zelleinschlüssen. 


»)  Cfr.  S.  lo3. 

*'  iSopra  aleoni  corpi  inclusi  nelk*  t'flluU»  camerose:  (nizzeta  med.  di  Torino. 
1891,  Xo.  36  und  Zentmlbl.  f.  Bakteriol.,  M.  XII.  m)2,  p.  1K5-Ii»2,  Taf.  II  und  III. 
At^\i.  per  le  Sdenze  med.,  T.  XVII,  p.  253.  Arch.  ital.  dv  biul.,  T.  XX.  Fase.  I. 
(fr.  auch  11.  med.  Internat.  KongreU,  1894. 
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Steinhaus^)    machte    ganz    besonders    auf    das    veränderte 

Färbungsvermögen  der   degenerierenden  Krebszelle   aufmerksam, 

iiauptsächlich  in  Hautcarcinomen.    Die  degenerierten  Zellen   liegen 

oft    in  einem  Hohlraum  und  haben  eine  radiäre  Randausstrahlung 

(Protoplasmafaserung!).    Steinhaus  hält  die  F oaschen  Gebilde  fllr 

modifizierte  Epithelzellen. 

Wir  ersehen  jedenfalls,  daß  das  verschiedene  Färbungsver- 
mög-en  zwischen  Zelleinschlüssen  und  Zellbestandt^ilen  allein  in  keiner 
^^eise  maßgebend  sein  kann  für  die  parasitäre  Natur  der  ei-steren, 
Tvenii  nicht  noch  zwingendere  Beweise  dafür  angeführt  werden  können. 

Während  Thoma  und  Foa  hauptsächlich  Zelleinschlüsse  aus 
Epitlieltumoren  der  Haut  als  parasitäre  Gebilde  beschrieben,  glaubt^> 
Son  dakewitsch^)  auch  in  Drüsencarrinomen  derartige  Ge- 
bilde gefunden  zu  haben,  die  er  gleichfalls  als  Parasiten  aus  der 
Reihe  der  Sporozoen  anspricht. 

Soudake witsch  härtete  seine  Präparate  in  der  ei'sten  Zeit 
i^  Alkohol,  späterhin  in  Osmiumsäure.  Er  fand  runde,  oder  ovale, 
^elle,  intracellulär  liegende  Gebilde  als  scharf  konturierte  Va- 
kuolen von  der  Größe  eines  Zellkerns. 

Der  Zellkern  wird  zur  Seite  gedrängt  und  nimmt  Sichelform  an. 

Im  Innern  dieser  Vakuolen  finden  sich  mit  Hämatoxylin 
^ärbbare  Körperchen  verschiedener  Gestalt,  bald  sichel-,  bald 
^tem-,  bald  rosettenfiirmig.  Dann  solche  mit  radiärer,  feinen  Strei- 
^Ung  und  stäbchenförmige,  leicht  gebogene  (Gebilde  mit  Anschwellungen 
^U  beiden  Enden. 

Diese  Gebilde  hielt  Soudake  witsch  für  Parasiten.  Er  fand 
^Uch  eingekapselte  Formen  an  den  Kandpartien  mit  Erscheinungen 
^er  Segmentierung,  die  er  als  einen  Vermehrungsvorgang  durch 
'^I>orulation  auffaßt. 

Vom  Zellkern  unterscheiden  sich  diese  Gebilde  durch  das  Ver- 
h alten  g  e  g e  n  H  ä  m  a  t o  x  y  1  i  n.  Die  Zelleinschlüsse  werden  violett 
gefärbt,  der  Kern  blau. 

Aehnlich  wie  Sj  ob  ring  glaubt  auch  Soudake  witsch  ver- 
schiedene Entwicklungsstadien  des  Parasiten  beobachtet  zu  haben : 

Im  I.  Stadium  erscheint  der  Parasit  als  eine  rundliche  T^olloid- 
ni  asse. 

Im  IL  Stadium  entwickelt  sich  ein  Kern,  und  es  findet  eine 
Kernteilung  st^tt. 

Die  Zelleinschlüsse  sind  von  einer  dojjpelten.  konturierten  Kapsel 
eingehüllt. 

Das  Wachstum  der  Parasiten  vollzieht  sich  zunächst  als 
k  ernlose  Form  von  colloidem  AusselnMi.  wobei  din  Gestalt  homogen 
Ofier  radiär,  oder  rosettenaiiig  sein  kann. 

Diese  kernlosen  Formen  hält  Soudak ♦'witsch  für  .lugend- 
Zustände  von  Sporozoen. 

Es    gibt    aber    au<h    kern  halt  iir**   Arten    mit    den    allerver- 

*)  Virrhow'g  Archiv.  }U\    127. 

^)  Kechercheii  »ar  le   jiarasiti-m»'  intrarf-HuIair»*  *-t  iiitraiiii'-l'-ain*  r-h*-z  Dutuimf 

^Aimaleg  de  Tliut.  pMteur.   IKri.  j».  14.')  :   l'ara*ifi?'ffi<-  intra<»||iil;iir»'  *l»"<  ii»''ofHa-i*-?i 

**aiiceren8e«  < Annale»  de  Fln^t.  }'a<*ii\t.  T.  VI.    iMiri,  j,   :>47  .     \*'U*'.r  F:r-^hHiiiiirij<»n 

^^r  MetachromaMie,    welche    vrin    d^n    in    (amrioiuz^-li^ri    |iftr:i-iti<Tend<-ri   ^poroz*/#-fi 

nianifegtiert  werden  'Z^-ntralbl.  f.  Bakt»riol .  Hd.  XHI.  lKi:i,  p.  151  . 
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schiedensten  Formen  (stern-,  sichel-  oder  strahleniörmig),  die  stark 
färbbare  Granula  enthalten.  Durch  das  Wachstum  des  Parasiten  wird 
die  Zelle  ausgedehnt,  die  Kapsel  platzt  und  die  Sporen  werden  frei. 

In  einzelnen  Zellen  fand  Soudakewitsch  oft  viele  Parasiten ; 
er  spricht  von  einer  „Infection  multiple"  der  Zelle. 

Diese  von  Soudakewitsch  als  parasitär  angesehenen  Gebilde 
sind  unzweifelhaft  identisch  mit  den  von  Foa  beschriebenen.  Audi 
Soudakewitsch  stützt  sich  hauptsächlich  auf  die  Verschieden- 
heit der  Färbung  zwischen  Zellkern  und  Zellein- 
schlüssen gegenüber  Hämatoxylin. 

Einen  warmen  Anhänger  fand  Soudakewitsch  in  Metschni- 
koff,^)  der  diese  Befunde  bestätigte  und  für  Coccidien  erklärte,  ob- 
wohl eine  gründliche  Untersuchung  nicht  stattgefunden  hatte;  denn 
kurz  nachher  setzte  er  noch  hinzu:  „Comme  dans  ces  tumeurs  on  ne 
trouve  qu'un  nombre  limite  de  Stades  qui  ne  resument  point  le  deve- 
loppement  complet  des  coccidies,  il  taudrait  rechercher  ce  que 
deviennent  les  parasites  en  dehors  de  Torganisme  malade." 

Hingegen  erklärte  sich  Borrel^)  als  entschiedener  Gegner  der 
von  Soudakewitsch  und  den  anderen  bisher  erwähnten  Autoi-en 
ausgesprochenen  Theorie  von  der  parasitären  Natur  der  beobachteten 
Zelleinschlüsse. 

„Pour  ma  part,"  sagt  Borrel  (S.  13),  Je  n'ai  rencontre  que 
deux  fois  de  veritables  parasites  dans  Texamen  de  plus  de  cent 
tumeurs  d'origine  diverses." 

Soudakewitsch  will  aber  immer  derartige  Parasiten  ge- 
funden haben.  Borrel  behauptet  nun  (S.  26):  „Soudakewitsch  a 
donne  des  figures  qull  considöre  comme  parasites  et  qui  presentent 
des  filaments  radiaires;  je  me  demande,  si  ce  ne  sont  pas  des  Cle- 
ments cellulaires  semblables  ä  ceux  que  j'ai  decrits  dans  la 
premiere  partie  de  ce  travail."  ^) 

Borrel  glaubte,  daß  es  sich  bei  den  von  Soudakewitsch 
beschriebenen  Zelleinsdilüssen  um  endogene  Zellen  gehandelt  hätte. 
die  leiclit  mit  (V)C(ndien  verwechselt  werden  könnten. 

Als  charakteiistisch  für  die  endogene  Zellbildung ^)  hebt  Borrel 
fol^^endes  hervor: 

1.  Der  Kern  der  Krebszelle,  in  welcher  die  endogene  Zelle  sich 
befindet,  wird  nie  zur  Seite  geschoben,  hat  deshalb  auch  nie 
eine  Sichelfonn. 

2.  Ein  großer  Kern  in  der  endogenen  Zelle  spricht  g-egen 
Parasiten. 

H.  Der  Kern  im  Parasiten  ist  immer  klein  und  unterscheidet 

sich  wesentlich  von  dem  der  Epithelialzellen. 
Nach    Korotneff •'*)    nun     wäre     diese    Behauptung    Borrel's 
durchaus    nicht    richtiir,    denn   auch   ))ei   Coccidien   finden    sich,    wie 
Thelolian**)  beobachtet  hat,  oft  sehr  große  Kerne  (cfr. auch  S.  602^. 

'j  Amiales  de  rinstitut  Pasteur.  1892,  S.  158.  Brit.  med.  Jonru.  10.  Dez. 
1892,  und  hVvue  iri-üOr.  des  8c..  T.  UL  1892.  p.  629. 

-1  Evulutiuii  ('elliilaii(*  et  parasiti.sme  dann  ri'idthelioma.  These  Montpellier, 
1892,  80  S.  und  2  l^afeln.  imd:  Arch.  de  med.  experim.,  T.  II.  1890.  p.  im. 

^}  Wir  kommen  noch  späterhin  auf  diese  Gehihle  zurück. 

Vi  Ctr.  auch  .<.  147,  244  und  S.  624. 

••)  1.  c.  S.  tiHh. 

^)  Sur  h^s  Sporozoaires  iiidetermines.  parasites  des  poissous  (Journ.  de  rAuutumic 
et  de  ia  Phvsi(d..  1892). 
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Korotneff,  der  ein  eifriger  Anhänger  der  parasitären  Theorie 
der  Krebsbildung  ist,  glaubte,  daß  Borrel  Sporozoiten  als  endogene 
Zellen  beschrieben  hätte. 

Borrel  war  der  Ansicht,  daß  die  endogene  Zellbildung  durch 
folgenden  Umstand  zustande  käme: 

,La  division  du  protoplasma  ne  suit  pas  toujours  la  divi§ion  du 
noyaii;  il  en  resulte  la  formation  de  grandes  cellules  ä  noyaux 
bourgeonnants  ou  multiples;  ou  bien  la  division  du  noyau  etant  pro- 
diiite,  une  partie  seulement  du  protoplasma  de  la  celliüe-m^re  s'isole 
autour  d'un  lobe  du  noyau  dans  Finterieur  de  la  cellule  primitive. 
II  en  resulte  une  formation  endogene!"* 

Aber  Korotneff  bezweifelt  diesen  Vorgang;  er  glaubt,  daß 
Borrel  vielleicht  eingewanderte  Mesoblastemelemeute  für  Krebs- 
zellen angesehen  hätte,  bei  denen  Fragm^itierungsprozesse  des  Kerns 
vorkämen. 

Trotzdem  hielt  BorreP)  bis  in  die  Neuzeit  an  seiner  Auf- 
fassung fest,  daß  es  sich  bei  den  Befunden  von  Soudake witsch 
wa  keine  parasitären  Einschlüsse  handle,  er  glaubte,  daß  die  Färbungs- 
niethode  von  Soudake  witsch  für  Schleim  spräche,  und  nicht 
ßr  Parasiten! 

Die  bisher  als  Parasiten  gedeuteten  Gebilde  lagen  entweder  im 
Kern  oder  im  Protoplasma  der  Krebszelle. 

Einen  Schritt  weiter  gingen  Podwyssozki  und  Sawtschenko,*-) 
indem  sie  sowohl  intracellulär  als  auch  extracellulär  Para- 
siten keim  Krebs  gefunden  haben  wollten,  die  sie  als  Sporozoen, 
-speziell  als  Coccidien  ansahen. 

Die  Präparate  i^iirden  in  Flemming'scher  Lösung  fixiert,  mit 
aniliert^m  Safranin  gefärbt  und  dann  mit  Alkohol  unter  Zusatz  von 
Pikrinsäure  gewaschen. 

Gefunden  wurden  die  angeblichen  Parasiten  hauptsächlich  in 
ifamma-  und  Hodencarcinomen,  aber  niemals  im  Zellkern,  wie  es 
J^i  den  S j  ö  b  r  i  n  g'schen  Befunden  der  Fall  war,  sondern  nur  im 
Pro-toplasma  der  Krebszellen  und  in  den  Lmphspalt^n. 

Die  intracellulär  gelegenen  Parasiten  sind  kleine,  abge- 
kapselte Körperchen  von  sichelförmiger  Gestalt  mit  homogenem 
Protoplasma  und  mehreren  nindlichen  (hromatingi-anulis. 

Die  extracellulär  gelegenen  sind  voluminöser  und  erscheinen 
entweder  als  Sporocysten  od(»r  als  freie  Parasiten  von  kleineren 
Dimensionen. 

ALs  Beweis  für  die  parasitäre  Natur  dieser  Gebilde  führen  die 
Autoren  nur  die  sichelförmige  Form  an.  die  für  die  Sporozoen  resp. 
Coccidien  charakteristisch  wäre  (cfr.  aurh  S.  599).  Die  Sporozoen 
gelbst  sehen  die  Autoren  allerdings  nicht  als  die  eigent- 
liche Ursache  der  Krebsbildung  an,  sie  beschleunigen  nur 
d^n  Zerfall  der  Geschwulst  und  vergiften  den  Kr»rper  durch  Bildung 
von  Toxinen. 

Foa**)  nun  behauptete,  daß  ähnliche  Bilder,  wie  sie  Podwys- 

')  Les  th^ories  parasitaires  du  Csuicer  f  Annales  de  llustitnt  Pasteur.  1901,  Xo.  2). 

*)  Ueber  FarasitiBinnH  bei  Carrinonien  nebst  Besehreibunjr  einiger  in  den 
( ^arcinomgeschwUlsten  schmarotzenden  Sporozoen  iZentralbl.  f.  Bakteriol..  Bd.  XJ, 
t8&2,  p.  491-600,  532—538.  559— ÖGö  und  2  Tatein  'Taf.  VII  und  VIII ). 

*)  Arch.  ital.  de  Biol.,  T.  XX.  Faso.  I. 
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sozki  und  Sawtschenko  beschrieben  haben,  auch  in  embn-ona  I 
Zellkernen   vorkämen   und   beruft  sich  auf  die  Beobachtungen  "^^^^^ 
Cornil,')  der  derartige  „Sicheln"  bei  Kernzerfall  beobachtet  1^^^^^^^ 
Da  nun  die  beiden  Autoren  angaben,  daß  sich  die   sichelföimig-f*^^^ 
Gebilde  wie  Chromatin  färbten,  so  liegt  die  Annahme  nahe,  daß  ^es      i. 
Gebilde  vom  Kern  stammen,  da  die  farbbare  Substanz  des  Zellkern^      - 
aus  Cliromatin  besteht  (cfr.  auch  S.  414).  e^P 

Auch  Domergue*)  hielt  diese  Parasiten  für  Zerfallsprodukte      J\ 
des  Kerns,  während  Kürsteiner,*)  der  im  Protoplasma  der  Epi-         ^ 
thelien  eines  Papilloms  Gebilde  mit  60—100  Körperchen,  ähnlich  den 
von  Podwyssozki  und  Sawtschenko  beschriebenen  Sporocysteu, 
gesehen  hat,  die  Frage  offen  läßt,  um  was  es  sich  hier  handelt. 

Bei  allen  bisher  beschriebenen,  angeblich  parasitären  EinschliLsseu 
hat  ein  direkter  Beweis  für  die  parasitäre  Xatur  dieser  Gebilde  und 
ihrer  Beziehungen  zur  Krebsentstehung  nicht  erbracht  werden  können. 
Entweder  beriefen  sich  die  Autoren  nur  auf  die  morphologische 
Aehnlichkeit  der  Zelleinschlüsse  mit  Sporozoen  (Thoma,  Podwys- 
sozki und  Sawtschenko),  oder  auf  das  verschiedene  Färbungs- 
vermögen zwischen  Zellkeni  und  parasitären  Einschlüssen  (Foa), 
oder  man  glaubte  Reinkulturen  und  positive  Impfresult^te 
(Sjöbring)  erzielt  zu  haben.  Jeder  Autor  hat  aber  etwas  anderes 
gesehen  und  beschrieben,  und  jeder  war  nur  imstande,  einen  von  den 
drei  genannten  Faktoren  als  Beweis  für  die  Richtigkeit  seiner  Be- 
hauptung heranzuziehen. 

Eine  konstante  Form,  w^ie  sie  sonst  den  Sporozoen  eigen  ist,  hat 
kein  Autor  als  Zelleinschluß  gesehen,  und  der  morphologische 
Beweis  reicht  in  keiner  Weise  aus  zur  Annahme  parasitärer  Orga- 
nismen, da  wir  gesehen  haben,  welch  mannigfache  Formen  (auch 
Sicheln  und  Schleifen!)  bei  der  Karyokinesis  des  normalen  Zell- 
kerns zustande  kommen.^) 

Trotz  aller  P^inwände  verteidigte  besonders  Podwyssozki"*) 
(He  i)arasitäre  Xatur  der  von  ihm  beschriebeneu  Gebilde.  Aber  alle 
angeführten  (Gründe  ktninen  wir  nicht  für  stichhaltig  halten,  um  so 
weniger,  als,  wie  wii*  gesehen  haben  (cfr.  S.  619),  dieser  Autor  auch 
I)ist()nieeneier  für  Coccidien  gehalten  hat. 

Trotzdem  beschiieb  spätei'hin  auch  V  i  t  a  1  i  s  Müller^)  derartiire 
extra-  und  intracellulär  gelegene  Parasiten  in  Krebstumoren,  die  mit 
den  von  INulwvssozki  und  Sawtschenko  beobachteten  Gebilden 
große  Aelniliclikeit  hatten. 

Müller  will  folgende  drei  Formen  von  Parasiten,  die  er  aller- 
dings nur  allgemein  als  Protozoen  bezeichnet,  in  Krebsgeschwülsten 
(l^teruscarcinomeii)  beobachtet  haben: 

1,  vereinzelte  Cysten  mit  heller,  doppeltlichtbrechender  Membran 
( incvstierte  Protozoen) : 

2.  kleinere,  e  x  t  r  a  c  e  11  u  1  ä  r  gelegene  Cysten  und  Kai)seln  ( Dauer- 
eysten  der  Protozoen-Sporocysten  P o d w y s  s o z  k  i's ) ; 


M  Ardi.  d.'  i)livsi()l..  188(),  p.  310. 

'')  1.  ('.  s.  H7(;. 

^)  Virdiow.s  Archiv.  Bd.  130  (cfr.  auch  8.  624). 
\  Ctr.  S.  41(i. 

•')  ZcutralM.  t.  Hakttriol..  Bd.  XII.   p.  551,   ibidem   Bd.  XV.   1894.     La    Pre<.<e 
med.,  181)(;.  Nc  IH. 

"j  An-h.  f.  (Jviiakcl..  Bd.  48.  18^5.  p.  361. 
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3.  nicht  incystierte,  intracelluläre  Gebilde  von  verschiedener 
Form  aus  Plasma  und  Kernsubstanz  bestehend. 

Hingegen  gab  Sawtschenko  späterhin  zu.  daß  er  in  bezug 
9of  die  bisher  von  ihm  als  Sporozoen  gedeuteten  Gebilde  sich  im 
irrtimi  befunden  hätte:  ganz  besonders  träfe  dieser  Irrtum  bei  den 
extracellulär  gelegenen  Formen  zu. 

Durch  weitere  Untersuchungen  glaubte  jedoch  Sawtschenko^) 

Jioc^Ii  eine  andere  Art  von  Sporozoen  in  Krebsgeschwülsten  ge- 

ftncien  zu  haben.    Allerdings  stützt  sich  Sawtschenko  auch  bei 

diesen  weiteren  Forschungen  nur  auf  die  morphologische  Aehnlich- 

A:ei  t:  der  von  ihm  beschriebenen  Gebilde  mit  Sporozoen.    Die  Parasiten 

iagr^n  stets  im  Protoplasma  der  Zelle,  der  Zellkern  ist  beiseite 

i^ecia^ückt.    Die  Parasiten   stellen  froschlarvenähnliche,  intra- 

v'alwiioläre  Körperchen  dar  mit  Bewegungsfähigkeit!    Man  findet 

^ft^     IKopf  und  Schwanz  desselben  Parasiten  in  verschiedenen  Zellen 

<A^^  Wanderung!) 

Der  Lebensgang  dieser  Parasiten  ist  nun,  nach  Sawtschenko, 
f*c>l  Inender: 

Die  Körperchen  kapseln  sich  zu  nmdlichen  Räumen  ein.  In  der 
J- p^^ebung  im  Pi-otoplasma  treten  kleine,  runde,  vakuolenähnliche 
^iöge  auf,  die  im  Innern  ein  punktförmiges  Körperchen  enthalten. 
'Ei^r  der  Froschlarven!)  Oft  sieht  man  40—50  derartige  Gebilde, 
*i^  Sawtschenko  als  Sporocysten  ansieht.  Teilweise  haben  sie 
^  ^oschlaiTenform.  Jeder  einzelne  Keim  ist  mit  eigener  Kapsel 
^^i^^ehen.  Die  großen,  runden  Parasiten  bieten  bei  ihrer  Teilung 
^irt     rosettenähnliches  Flächenbild. 

Beim  Zerfall  der  Sporocysten  bilden  sich  multipleVakuolen 
'-f^h^saliphoren).  In  diesen  sah  Sawtschenko  eigentümliche,  zell- 
^5*^ ige  Gebilde  mit  einem  Protoplasma,  in  welchem  2 — 4  sichel- 
R^XTxiig  gekrümmte,  aus  cliromatischer  Substanz  bestehende  Stäbchen 
j£^^^n,  welche  an  jedem  ihrer  zugespitzten  Enden  ein  intensiv  ge- 
^^i*l>tes  Kömchen  trugen.  Dieses  Stadium  der  ..Sporenbildung"  ist, 
^^c*li  Sawtschenko,  für  Sporozoen  charakteristisch! 

Diese  Sporen  können  sich  nun  zu  froschlarvenähnlichen  Parasiten 

ickeln,  oder  sie  wandern  aus  und  lassen  leere  Vakuolen  zurück. 


^  Welcher  Abteilung  von  Sporozoen  dieser  Parasit  angehört,  teilt 

r^.f^  Xvtschenko  nicht  mit,  auch  läßt  er  die  Frage,  in  welchem  Ver- 
l^l^nis  dieser  Parasit  zur  Epithelwucherung  steht,  unentschieden. 
';L^^«nfalls  fand  Sawtschenko  den  Parasiten  niemals  in  Zellen, 

^  Iche  in  Teilung  begriffen   waren, 
j;^  .   ^     Die  Parasiten  Sawtschenko's  gleichen  am  meisten  denen  von 
'-  J  O  bring,  nur  daß  erstere  im  Protoplasma  der  Zelle,  letz- 
^^*^e  im  Kern  l,iegenl  • 

y         Die  Arbeiten  S  a  w  t  s  c  h  e  n  k  o's  zeichnen  sich  durch  genaue  Be- 

^^chtung  und  korrekte  Beschreibung  aus,  so  daß  selbst  Gegner  der 

Y^J^ösitären   Theorie    sich    veranlaßt   sahen,   auf  Grund  dieser  Mit- 

^^fliingen  der  Frage,  ob  die  beschriebenen  Gebilde  wirklich  Parasiten 

^'^'Ten,  näher  zu  treten. 

Schon   vor  S  a  w  t  s  c  h  e  n  k  o  liatte  V  e  d  e  1  e  r  *^)  ähnliche  Zell- 
^^^Hchlüsse  beschrieben,  die  er  für  Mikrosporidien  hielt. 

^       »)  Zentralbl.  f.  Bakteriol..  1893,   M.  XII,  No.  1,  mit  Abbildnugen  und:  Biblio- 
theca  medica,  1895,  Abt.  D.,  Hett  IV. 

»)  Xorsk  Mafir.  for  Laeger,  1891,  t^.  039  und  1892.  No.  f>. 
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^s  färbt  sich  dann  die  Krebszelle  tiefblau,  der  Kern  der 
'^arasiten  rosa  mit  einem  hellen  Punkt  in  der  Mitte,  d a s  P r o t o - 
Plasma  der  Parasiten  blaßblau. 

Die  Parasitenkerne  verhalten  sich  den  Kernfarben  gegenüber 
Köders  als  der  Kern  der  Krebszelle,  sie  färben  sich  mit  Säurefuchsin 
1*0 1  •  ähnlich  wie  die  Kemkörperchen  der  Krebszelle. 

Diese,  infolge  ihres  abweichenden  Verhaltens  gegenüber  den  Kem- 
ftrt>^?;toffen  als  Parasiten  angesprochenen  Grebilde,  fand  R  uff  er  bei 
seinen  ersten  Untersuchungen  von  Krebsgeschwülsten  der  Mamma 
Bor  im  Protoplasma  der  Zelle,  späterhin  allerdings  auch  im  Kern 
der  3(rebszelle,  hauptsächlich  reichlich  am  Rande  der  Geschwulst, 
selten  im  Innern  des  Tumors,  niemals  aber  in  der  degenerierten 
(resohwulst. 

Manches  Mal  fehlten  diese  Parasiten  auch  in  primären  Carci- 
noin.en,  während  sie  in  den  Metastasen  reichlich  vorhanden  waren. 
Die  AVirtszelle  selbst  zeigt  keine  Mitose,  wohl  aber  die  Nachbar- 
zellen. 

Den  Einwurf,  daß  es  sich  bei  diesen  Parasiten  etwa  um  L  e  u  k  o  - 
^'  y  t.  e  n  handeln  könnte,  die  in  die  Epithelzelle  eingedrungen  wären, 
zueilte  R  uff  er  dadurch  zu  entki*äften,  daß  er  gar  nicht  die  An- 
^'€?senheit  von  Leukocyten  in  Epithelzellen  leugnet,  nur  dringen 
erstere,  nach  Ruffer.  zu  dem  Zweck  in  die  Epithelzelle  ein,  um 
die   dort  befindlichen  Parasiten  zu  fressen!    (Cfr.  auch  S.  437.) 

Eine  Verwechslung  mit  Degenerationserscheinungen  der 
Z^Ue  halten  Ruffer,  Walker  und  PI  immer  für  ausgeschlossen, 
^^tnal  der  Parasit  in  degenerierten  Zellen  sich  ja  gar  nicht  aufhält, 
-allenfalls  könnten  wohl  abgesprengte  Chromatinkörperchen  während 
^^T  Karyokinese  eine  Sonderexistenz  führen  und  zu  Verwechslungen 
^^it  Parasiten  Veranlassungen  geben. 

Die  Vermehrung  dieses  Parasiten  ist,  nach  Ruffer,  eine 
andere  als  wie  bei  den  bisher  beschriebenen  Foimen. 

Der  Parasit  teilt  sich  in  zwei  junge,  oder  in  ein  Vielfaches 
Y?^  zwei.  Der  Kern  verlängert  sich  und  teilt  sich  in  zwei  Stücke, 
yl^  nachher  auseinanderrücken.  Die  Kapsel  teilt  sich  erst  später. 
^a.s  Septum  zwischen  beiden  Hälften  und  der  Verbindungsfaden  der 
^ochterkeme  reißen  durch.  Oft  findet  auch  eine  mehrfache  Teilung 
^er  Tochterzellen  statt,  und  es  entstehen  rosettenähnliche  Gebilde. 

Ein  Stück  des  Parasitenkerns  teilt  sich  nicht  und  bleibt  als 
l^estkörper  liegen.  Sporocysten  entwickeln  sich  nicht,  der  junge 
*  ^i*asit  hat  gleich  seine  eigene  Kapsel. 

Ruffer  hält  die   von   ihm   als  Parasiten   erklärten  Gebilde  für 
ein    J^rotozoon  aus  der  Klasse  der  Sporozoen  ohne   genauere  Angabe. 
Trotzdem  wurde  von  vielen  Autoren  bestritten,  daß  es  sich  bei 
*^^n   von  Ruffer  beschriebenen  Gebilden  um  Parasiten  handle. 

Domergue'j  und  Pianese^)  halten   übrigens   die  Ruffer- 
!Jr^^i^  Parasiten  für  identisch  mit   den  von  So udake witsch   und 
\^a  beschriebenen,  und   in   der  Tat  haben  die  Ruffer'schen  Para- 
siten große  Aehnlichkeit  besonders  mit  den  von  Foa  beschriebenen, 
^Wj    daß    erstere   noch  eine   größere   Menge    von   Variationen    auf- 
"^eisen. 


»)  1.  c.  S.  376. 
«)  1.  c.  S.  361. 
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Man  hatte  sich  bisher  mit  der  Beschreibung  von  Zellein- 
^chlüssen  begnügt,  die  man  für  parasitärer  Natur  hielt,  ohne  darauf- 
liin  eine  Krebstheorie  aufeustellen. 

Nur  Sj  ob  ring  glaubte  Reinkulturen  seines  Parasiten  und 
^rfolgi-eiche  Impfungen  erzielt  zu  haben.  Wir  haben  aber  bereits 
darauf  hingewiesen,  welche  Bedenken  man  gegen  Sjöbring's  Be- 
hauptungen gehabt  hat. 

Die  bisher  beschriebenen  Parasiten  wurden  nur  allgemein  als 
?rSporozoen"  angesehen.  Welche  Art  aber  unter  den  vielen  Unter- 
abteilungen die  gefundenen  Parasiten  repräsentieren,  wurde  aus 
llangel  an  Kenntnissen  über-  die  Protozoen  nicht  angegeben. 

Es  war  deshalb  mit  Freude  zu  begrüßen,  daß  ein  Zoologe  von 

Fach,  Alexis  Korotneff^)  (Kiew).  Untersuchungen  über  die  an- 

^^^blichen  Parasiten  in  Krebsgeschwülsten  anstellte,  um  die  Natur 

fieser  Gebilde  festzustellen.    Koro  tue  ff  ließ   sich  bei  diesen  Ar- 

^^iten,  so  weit  sie  das   medizinische   Gebiet  betrafen,  von  hervor- 

^^^enden  Anatomen  und  Klinikern  beraten. 

Auf  Grund  seiner  Studien  kam  Korotneff  zu  dem  Resultate, 

^^ß  alle  bisher  beschriebenen  Parasiten  vorkämen,  tierischer  Natur 

^^^ä.ren  und  große  Aehnlichkeit  mit  Coccidien  hätten,  mit  Ausnahme 

cl^^-r-  von  Podwyssozki  und  Sawtschenko  icfr.  S.  633)  beschriebenen 

bilde,  die  mehr  den  T}T)us  von  Myxosporidien  hätten. 

Myxosporidien   kämen  nun,  nach  Korotneff,  auch  in  anderen 

^schwülsten  vor,   während  Coccidien.  nach  seiner  Ansicht, 

lir  in  Carcinomen  gefunden  würden! 

Nach  Sou da ke witsch^)  liegen  die  Parasiten  sehr  selten  im 
^  ^llkern,  dadurch,  daß  die  Nucleoli  aufquellen,  werden  oft  Para- 
s^iticn  vorgetäuscht.  Korotneff  erkennt  dies  nicht  an.  Korotneff 
l>ediente  sich  folgender  Untersuchungsmethode: 

^       Kleine  Carcinomstücke  werden  in  einer  konzentrierten  Sublimat- 
losimg ^/^ — \'g   Stunde   lang   fixiert,   dann   mit   70  Proz.   durch  Jod 
schwarz  gefärbten  Alkohol  mehrere  Stunden  lang  gewaschen.    Die 
F  1  €mm Ingusche  Lösung  verursacht,  nach  Korotneff,  Verwaschungen 
des  Protoplasma   und   künstliche   Umrisse.     P'ärbung  mit  Gentiana- 
violett   oder  nach  Biondi.    Die  Schnitte    werden   vorher  mit  halb 
konzentrierter  Pikrinsäure  ausgewaschen.    Die  Parasiten  färben  sich 
^^^^^  grell  gelb,  der  Keni  blau,   die  Krebszelle  mattgelb. 
I^ine  Einbettung  der  Präparate  in  Paraffin  hat  Korotneff  nicht 
Vorgenommen,   die  Schnitte  hat  er  aus  freier  Hand  gemacht.    Die 
Parasiten,  die  Korotneff  gefunden   hat   laus  einem  Lippenkrebs), 
^t-ellen  nun  ovale  Körperehen  dar,  die  ein  abgerundetes  und  ein 
?.^sgezogenes  Euxle   haben.    Das  Plasma  zeigt  eine  fein  granu- 
^^^i^e  Beschaffenheit.     Die   Parasiten    haben    keine   gut   begrenzten 
;         ''S^nie,  diese  sind  vielmehr  in   der  Hauptachse  des  Körpers  durch 
^^^^    Kömchenagglomeration    ersetzt,    die    sich    ziegelrot    färben 
l         ^^ährend  der  Parasit  giell  gelb  gefärbt  ist). 

I  ^      Die  Parasiten  befinden  sich  in  einer  Vakuole  der  Zelle,  die 

I         korotneff  für  ein  Produkt  der  Parasiten  hält, 
ft         _     Der  Parasit  nimmt  am  Kopfe  oft  eine  keulenförmige  Ge- 


«       *)  Sporozoen  als  Krankheitserrejjer.     Berliu  1898.     4*^.    88  .S.  mit  4  kolorierten 


*)  Ueber  den  Parasitismus  beim  Krebs.    Arzt.  1898.  No.  6  (Russisch).    Cfr.  auch 
9.  631. 


640  VIT.  Die  paiadttzen  Theorien. 

st  alt  an  nnd  hat  einen  gekr&mmten  Schwanz^  wächst  von  0,005  mi 
oft  bis  0,05  mm  Aber  die  Zelle  hinaus  in  eine  andere  hin 
über!  Der  Kern  befindet  sich  stets  im  KopfteiL  Der  Parasit  g€ 
hört,  nach  Eorotneff.  zn  den  Coccidien  nnd  zwar  zu  den  6re 
garinen-Monocystideen.  Wegen  der  Kenlenform  nennt  ih: 
Korotneff  „Bhopalocephalns^ 

Die  Art  der  Infektion  beschreibt  nun  Eorotneff  folgendermaBen 

Der  Parasit  lieget  erst  zwischen  den  Zellen,  drmgt  dann  i 
die  Zelle  ein,  bildet  eine  Yaknole  um  sich  nnd  wächst  kenlenf&rmif 
Die  Zelle  nimmt  eine  bimförmige  Gestalt  an,  der  Kern  wird  an  di 
Seite  gedrängt  Dies  ist  der  Larvenznstand  der  Parasitei 
Die  Vermehrung  der  Larve  geht  durch  Teilung  vor  sich.  Di 
Larven  nehmen  Sichel  formen  an  und  ordnen  sich  in  konzentrische 
Weise  um  den  infizierten  Herd.  Die  Zelle  verschwindet,  und  e 
bildet  sich  eine  Erebsperle. 

„Die  von  den  Parasitm  infizierten  Zellen,"^  sagt  Eorotnefl 
„vergrößern  sich  bedeutend  und  ftben  einen  Druck  auf  die  nmgebeii 
den  Elemente  ans,  welche  ihrerseits  bei  ihrer  Erweiterung  auf  ein 
Bückwirkung  der  umgebenden  Erebselemente  stoßen!'' 

Die  ZeUen  befinden  sich  also  unter  der  Einwirkung  zweie 
Eräfte,  einer  zentrifugalen,  von  der  Seite  der  zentralen,  aus 
wachsenden  Zellen,  und  einer  zentripetalen  von  der  Seit«  de 
Elemente,  welche  die  Perle  umgeben. 

Die  Entwicklung  der  Parasiten  hat  folgende  Phasen: 

Die  Hülle  wird  coccidienartig,  wenn  der  Parasit  in  die  Epithel 
zelle  eindringt.  Der  Zellkern  plattet  sich  ab  und  wird  zur  Seit 
gedrängt,  die  Zelle  bläst  sich  auf. 

Die  Coccidie  enthält  einen  Nucleolus  ähnlich  dem  Eeimbläschei 
Granulationen  und  Chromatinfäden.  Der  Uebergang  in  die  Zell 
findet  dadurch  statt,  daß  die  Kapsel  reißt  nnd  der  Inhalt  sieh  i 
die  ZeUe  ergrießt.  Die  Coccidie  zieht  .sich  dann  zusammen  un 
eriorießt  sich  in  eine  andere  Zelle  (zu  Emährungszweckenli.  Di 
Coccidie  bildet  den  Ausgangspunkt  zu  den  Lar\'en  (Zooiten!^  De 
Keni  der  Coccidie  wird  undeutlicli.  und  die  Chi'omatingrannlatione 
gehen  in  das  Plasma  der  Zelle  überl 

Wie  wir  schon  erwähnt  haben,  liegt  der  Parasit  zuerst  z wische 
den  Zellen.  Er  erscheint  hier  als  ein  helles,  stark  lichtbi-echende 
Bläschen  von  vieleckiger  Form.  Im  Inneren  sieht  man  eine  schleimig 
Substanz  mit  einigen  Granulationen  oder  Leukocyteiu  deren  Chai-akte 
sich  in  einer  gninlichen  Färbung  des  Kerns  ausprägt. 

I>er  Parasit  erscheint  in  seiner  weiteren  Entwicklung  in  dreierl< 
Gestalt:  als  Amöbe.  Gregarine  und  als  Coccidium. 

Die  Am  oben  form  bildet  das  erste,  aber  wichtigste  Eni 
Wicklungsstadium  des  Rhopalocephalus.  Die  Amöbe  ist  sehr  hi 
weglich,  hat  ein  köniiges  I*rotui)lasma  und  einen  hellen  Kern. 

Nach  Korotneff  ernährt  sich  die  Amöbe  auf  endosmo 
tischen!  Wege:  denn  man  findet  keine  Verdauungsprodukte  i 
ihrem  Innern. 

Die  Amöbe  wirkt  dadm-ch  schädlich,  daß  sie  ein  Toxin  ab 
sondert  und  dadurch  die  Cachexie  ei-zeugrt.M    Korotneff  nanntt 

*  Pamuthin  basiert  nnn  aurh  Korotneff  :*eine  Antitoxintherapie,  die  er  aller 
(liBg»  uicht  näher  ansribt. 
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diesen  Parasiten  deshalb  auch  Amoebacachexica!    Manfindet 
die    Amöbe  dann  in  allen  Körper^eweben! 

Späterhin  wird  die  Amöbe  stationär,  nimmt  die  Form  einer  Cj'ste 
an  und  ist  umgeben  von  Krebszellen.  Nun  vermehrt  sie  sich.  Es 
findet  eine  Kernteilung  statt,  das  Protoplasma  verdickt  sich  um  die 
Körnchen  des  zerfallenen  Kerns,  und  es  bilden  sich  die  Larven  in 
Form  von  Zooiten  und  Sporozoiten. 

Leukocyten  dringen  in  die  Kapsel  ein,  zerstören  sie  und  die 
Larven  werden  frei. 

Der  Sporozoit  stellt  einen  länglichen  Körper  dar  mit  Kapsel 
und  Kern,  der  Zooit  hat  eine  ovale  Form  mit  Körnchen  ohne 
Kapsel. 

Der   Sporozoit    wandelt    sich    nach   Verlassen    seiner    Hülle 
lÄ'ieder  zur  Amöbe  um.    Der  Zooit  kann  sich  einkapseln  und  sich 
zu  einer  Cocci die  umgestalten,  oder  sich  so  vergrößern,  daß  er  eine 
große,  wurmtormige  Gestalt  annimmt  und  sich  durch  mehrere  Krebs- 
zellen erstreckt.    P>  hat  dann  das  Aussehen  einer  Gregarine,  und 
veg-en  seiner  Keulenfonn  nannte  ihn  Koro tneff  ,,Rhopalocephalus". 
Der  Zooit  kann  sich  in  einer  Zelle  encystieren,  oder  vor  der  In- 
cystierung  durch  direkte  Spaltung  sich  vermeliren,  dann  werden  die 
ihn    umgebenden  Zellen   komprimiert,   und   es   bildet  sich,  wie  wir 
schon  erwähnt  haben  (cfr.  S.  040),  eine  Epithelialperle.  in  deren  Mitte 
man,  nach  Korotneff,  immer  einen  oder  mehrere  Zooiten  findet. 

Bevor  die  Amöbe  resp.  die  Coccidie  sich  zu  Larvenformen  um- 
bilden, verlieren  sie  ihren  Kern. 

Die  Coccidie  hat  stets  nur  eine  Larve,  die  Amöbe  aber  mehrere. 
Die    beiden    Entwicklungsstadien    Coccidie- Amöbe    finden    nicht 
immer  regelmäßig  statt. 

Die   Amöbe  kapselt  sich   ab,  die  Larve  bildet  sich  in  ihrem 

/nneren  aus,  dann  geht  die  Amöbe  zugrunde  und  Leukocyten  dringen 

^^   das  Innere  ein.    Die  Amöbe  hält  sicli  der  besseren  Ernähiiings- 

^'^rhältnisse  wegen  hauptsächlich  im  Bindegewebe  auf.    Man  sieht  sie, 

'\3.ch  Korotneff,  am  Rande  der  inneren  Krebswucherung  längs  der 

^-^renzlinie  der  Malpighi'schen  Schicht  als  verlängerte,  plasmatische, 

^^H,rk  lichtbrechende  Körper,  welche  ein  viel  dunkleres  Plasma  als 

^i^  Krebszelle  haben,  mit  einem  Kern  von  länglicher  Form. 

^^       Die    „Coi-puscules**,    die    W  i  c  k  h  a  m  ^)    beschrieben    hat,    hält 

^^  oro tneff  für  Ueberreste  derartiger  Amöben. 

Die  um  die  abgestorbenen  Amöben  versammelten  Leukocyten  bilden 
^5^^  nach  Korotneff,  einen  Herd,   der  nekrotisch  wird,  wodurch 
^^^^  neues  Zentrum  für  die  Infektionsverbreitung  geschaflfen  wird. 

Der  Zooit  und  die  Coccidie  leben  intracellulär,  der  Sporozoit 
^'^^d  die  Amöbe  extracellulär! 

_j         Nach  Korotneff  hat  der  „Khopalocephalus",  den  er  als  eine  von 
^.^H  Cocuidien    direkt    abstammende   (^regarine   ohne   Vermehrungs- 


»/^iiigkeit  definiert,  am  meisten  noc^h  Aehnlichkeit  mit  dem  Amoe- 
.^  i  dium  parasiticum,  einem  Parasiten,  der  bei  einigen  Arthro- 
*?^den  des  Süßwassers  ((Tamarus  a  sei  Ins)  schmarotzt. -j  Auch  bei 
^^^sem  Parasiten   käme    ein  coccidien-  und  amöbenartiges  Stadium 


»)  C^.  S.  Ö65. 
,    ^    ')  Cfr.  auch  Cieukowsky.   Ueber  panisitiHche  vSchlüuche  auf  C'ruütaceen   und 
^^Higen  Insektenlarren :  Botun.  Zeitung,  l\l  Jahrg..  18(51. 
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vor,  nur  daß  bei  Korotneffs  Parasiten  ein  Stadium  eintritt,  wo 
sich  das  gregarinenartige  Wesen  —  der  Rhopalocephalus  —  entwickelt 
während  bei   dem  Amoebidium  sich  eine  zylindrische  Kapsel  bildet. 

Korotneff  behauptet  aber,  daß  sein  Parasit  nicht  identisch 
wäre  mit  den  Amöbosporidien  Schneide r's  resp.  der  Ophrjocystis 
Bütschli  (cfr.  S.  577)^  da  diese  keine  Gregarinenformen  annehmen, 
auch  ginge  die  Sporulation  anders  vor  sich,  als  beim  Rhopalo- 
cephalus! Mit  der  Malariaamöbe  (Mannaberg)^)  wäre  der  Parasit 
ebenfalls  nicht  identisch. 

Die  Beziehungen  des  Rhopalocephalus  zur  Krebs- 
entstehung erklärt  Korotneff  nun  folgendermaßen: 

Der  Parasit  ruft  niemals  eine  Neubildung  oder  Krebs- 
wucherung direkt  hervor;  denn  man  findet  ihn  nie  in  karyo- 
kinetischen  Zellen. 

Der  Parasit,  der  aus  der  Luft,  oder  durch  das  Wasser  in  den 
Körper  gelangt,  siedelt  sich  nur  dort  an,  wo  das  Epithel  ver- 
letzt ist.  Durch  solch  einen  Epitheldefekt  dringt  er 
in  das  Bindegewebe  ein,  vermehrt  sich  und  bildet  eine  nekro- 
tische Stelle,  dadurch  nun  wird  das  Bindegewebe  geschwächt 
und  die  Proliferationskraft  des  Epithels  gesteigert! 
Es  entstellt  eine  Gleichgewichtsstörung  zwischen  Epithel- 
und  Bindegewebe.  Das  Epithel  wuchert  in  die  nieso- 
dermale  Unterlage,  und  dann  erst  wandert  der  Parasit 
in  Gestalt  einer  Amöbe  in  das  Epithel  ein! 

Im  Gegensatze  zu  der  Wirkung  der  Myxosporidien  (cfr.  S.  (514) 
findet  der  Rhopalocephalus  also  den  Boden  schon  präpariert  vor. 

Korotneff  definiert  den  Krebs  als  eine  schwielenartige 
Bildung,  die  einen  spezifischen  Parasiten  besitzt! 

„Das  Vorkommen  der  Parasiten,"  sagt  Korotneff,  ..erzeugt 
und  verursacht  die  Verderblichkeit  des  Krebses.  Ohne  Parasiten  ist 
der  Krebs  eine  schadenlose  (!)  Gescliwulst,  welche  nur  aus  lokalen 
und  ^nuiz  zufälligen  Gründen  (durch  mechanische  Einwirkung,  oder 
Verstopfung!)  verderblich  werden  kann." 

Ohne  Parasiten  bildet  sich  also,  nach  Korotneff,  nur  eine 
Schwiele  (Tlavus),  und  das  Rätsel,  weshalb  in  dem  einen  Falle  bei 
atypischer  Epithelwucherung  ein  Clavus,  in  dem  anderen  aber  ein 
Krebs  entsteht,  ein  Problem,  das  uns  schon  so  oft  beschäftigt  hat  (clV. 
S.  288  uu(l  338),  wäre  also,  nach  der  Korotneff  sehen  Theorie,  .irelr)st. 

Auf  Grund  dieser  Tatsache  glaubt  Korotneff  auch  erklären 
zu  können,  weslialh  der  Colloidkrebs  die  am  wenigsten  gefährliche 
Krebsart  wäre,  weil  er  bei  dieser  Geschwulst  nur  Zooiten,  Coccidien 
und  Amöben,  aber  keine  S])orozoiten,  Gregarinen  und  Leukocyten 
gefunden  hätte. 

Auch  die  Metastasen  glaubt  Korotneff  dadurch  erklären 
zu  können,  daß  der  Parasit  mit  der  Zelle  verschlepi)t 
wird.  Da  das  mit  dem  Parasiten  behaftete  Epithel  stärker  wäre 
als  das  Organe])ithel.  so  dränge  es  das  letztere  beiseite,  wodurch  es 
atrophiere. 

Auf  (4iund  seinei-  Theorie  kommt  Korotneff  aucli  zu  der 
Uebei'zeugung,  daß  in  bezug  auf  die  Therai)ie  nicht  das  Epithel, 
sondern   das   Hindeofewebe   das   Schädliche   wäre.     Das   infizierte 


^)  .1.  M  II  uiiaber«!;:  L)ie  Malariaparasiten.     Wieu  1898. 
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Biix  (lege webe  müßte  vor  allen  Dingen  bei  einer  rationellen  The- 
•  rapie  beseitigt  werden! 

Die  komplizierte  Korotneffsclie  parasitäre  Krebstheorie  stieß 
auf  mannigtache  Bedenken.  Zunächst  blieb  Korotneff,  obwohl  er 
ein  großes,  zoologisches  Material  beibrachte,  den  Beweis  dafür 
sc-liiildig,  daß  es  sich  wirklich  um  echte,  gut  charakterisierte  Para- 
siten handle;  denn  die  Abbildungen,  die  Korotneff  von  den  be- 
obachteten Parasiten  gibt,  sind  derartig  schematisch  gehalten, 
rtaß   sie  als  beweisend  nicht  angesehen  werden  können. 

Bibbert, M  Unna,^)  Domergue^)  halten  die  Korotneff- 
^^chen  Gebilde  für  Degenerationsprodukte  der  Zelle  resp.  des 
Kerns.  Nach  Ribbert  hätte  schon  Nöggerath*)  dieselben  Ge- 
t^ilde  gesehen  und  für  Degenerationsprodukte  der  Zelle  erklärt. 

Nach  8 1  r  0  e  b  e  *)  wären  die  K  o  r  o  t  n  e  ff  sehen  Parasiten  identisch 
'^it  denen  von  Sawtschenko,  Ruffer  und  Soudakewitsch. 

Aber,   wenn   man   auch   nicht    allgemein    absprechend   sich   der 

^  Orot neff sehen  Theorie  gegenüber  verhält,  so  bieten  doch  im  ein- 

^^luen  seine  Beschreibungen  und  Erörterungen  soviel  Angriffspunkte, 

^  ^ß  weder  der  Parasit  noch  die  Theorie  aufrecht  erhalten  werden  kann. 

Nach   unseren  Auseinandersetzungen   über  die  Protozoen  ist  es 

^^rnöglich,  daß  eine  Amöbe  sich  in  eine  Coccidie  verwandeln  kann. 

^'^^ide  stellen  ganz  getrennte  Typen  vim  Protozoen  vor.*) 

j  Auch  in  bezug  auf  die  Biologie   der  Amöbe  wissen  wir  heute, 

*^*5iß  die  Amöbe,  nicht  wie  Korotneff  annimmt,  sich  auf  endosmoti- 

^!?liem  Wege  einährt,  sondern  frißt,  und  daß  man  in  ihrem  Innern 

^^  ^i-dauungsprodukte  findet  (cfr.  8.  591). 

^-^         Es  ist  daher  wohl  auch  eher  anzunehmen,  daß  die  Amöbe,  wie 

^-     f"  ei  ff  er  schon  hervorhob,")  die  roten  Blutkörperchen  frißt  und  da- 

*^'^i*ch   die   Kachexie  hervorruft  im  Gegensatze   zu  Korotneffs 

"^"^  11  nicht  von  der  Absonderung  eines  Toxins,  ein  Vorgang,  der  bisher 

'^  ^iiT  bei  den  Spaltpilzen  bekannt  war. 

Korotneff  behauptete  ferner,  daß  Coccidien  stets  in  Carci- 
r^  '■^Ttien  zu  finden  wären,  und  daß  diese  Parasiten  zu  der  l'umorbildung 
'  ^^      engen  Beziehungen  stehen. 

Wir  haben  aber  bereits  darauf  hingewiesen,  daß  Coccidien  Ab- 
^^^'^ai^se  eraeugen,  aber  keine  Tumoren,'^)  während  den  Myxosporidien, 
^ir  als  einzig  geschwulstbildende  Protozoen  kennen  gelernt  haben,*) 
TOtneff  jede  Beziehung  zur  Krebsbildung  abspricht. 

Korotneff  hält  seinen  ..Hhopalocephalus**  für  eine  pathogene 
egarine!. 
Dieser  Ansicht  waren   allerdiujrs  die  früheren  Forscher,  daß  es 
ene  Gregarinen  gäbe  (L.  Pfeiffer).'^)    Die  neueren  Forscher 


dS 


*)  Deutsche  med.  Wochensclir..  IKM. 

»)  Dermatol.  Zeitschr.,  Bd.  I.  S.  2H. 

»)  1.  c.  S.  376. 

*)  Cfr.  S.  568. 

*)  Zentralbl.  f.  all^.  rathol..  1H*)4.  Bd.  V. 

•)  C?fr.  8.  o89,  599  etc. 

•)  Die  Protozoen  als  Krankhfitsern'irt.T.    Jena  IHiK). 

")  ar.  S.  607  ff. 

»)  Cfr.  S.  614. 

»•)  Cfr.  8.  573. 
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jedoch,  wie  z.  B.  Doflein,^)  bestreiten  die  Pathogenität  der  (xr 
garine. 

Ist  also  der  Rhopalocephalus  kein  pathogener  Parasit  dann  fi\ 
auch  die  ganze  Koro tneff sehe  Theorie. 

Aber  auch  vom  klinischen  und  anatomischen  Gesichtspunkte  ^^\im 
gibt  die  Korotneffsche  Theorie  zu  Bedenken  Veranlassung. 

Wir  kommen  auf  diese  Fragen  späterhin  noch  im  Zusamn^m.^^u- 
hange  zuiiick  und  wollen  hier  nur  einige  Punkte  herausgreifen. 

Die  Parasiten theorie  Korotneffs  ist  mit  dem  unizenti-  x*i- 
schen  Wachstum  des  Krebses,  das  allgemein  anerkannt  ist  <3<^*fi. 
S.  402),  nicht  in  Einklang  zu  bringen. 

Die  Erklärung  Korotneffs,  daß  die  Schwiele  eine  TuL^Ä:tor- 
bildung  ohne  Parasiten,  der  Krebs  aber  eine  SchwielenbilÄ^rxn«: 
mit  Parasiten  wäre,  ist  in  keiner  Weise  ausreichend  tlir  cien 
anatomischen  Befund,  weshalb  in  dem  einen  Falle  eine  atypi^r^^ci-he 
Epithelwucherung  nach  der  Oberfläche,  in  dem  anderen  Falle  «:m  fcer 
in  die  Tiefe  hinein  stattfindet. 

Auch  die  Lehre  von  den  Metastasen  ist  mit  der  Parasit:  ^n- 
theorie  nicht  in  Einklang  zu  bringen. 

Korotneff  nimmt  eine  Svmbiose  des  Parasiten  mit  cl  e  r 
Zelle  an  und  glaubt,  daß  dadurch  die  Zelle  sogar  stärker  wär^  nh 
die  normale  Zelle  und  verschleppt,  imstande  wäre,  das  normale  Zell^^ii- 
gewebe  zu  verdrängen  und  zur  Atrophie  zu  bringen. 

Diese  Voraussetzung  ist  nicht  richtig.    Wie  wir  gesehen  haL>^»i' 
zerstört   der   Parasit   (Coccidie)   die   Zelle   und   schwächt    &>  ^  ^ 
(cfr.  S.  605).     Es   wäre   also   einer  mit  Parasiten  behafteten  Ze^^V 
nicht  möglich,  in  den  Metastasen  weiter  zu  funktionieren,  wie  ^'^^\. 
dies  so  häutig  bei  gewissen  Metastasen  kennen  gelernt  haben  ^C^^^^^\ 
S.  449tf.j.    Auch  die  Deutung  der  Entstehung  von  Epithelperlen      ^  ^ 
eine  willkürliche. 

Aus  allen  diesen  Gründen  können  wir  also  die  Koro tneff'sdu 
Befunde   und    'J'lieoiien   als   richti<>:   nicht  anerkennen.     So   «rründliei. 
auch  seine  zoolo^risclien  Untersuchungen  durchgeführt  sein  niöyen.  da?' 
Fehlen   medizinischer   Kenntnisse   macht  sich   doch  bei  diesem  sou>t  ^ 
ausgezeichneten  Forscher  störend  bemerk])ar.  ^ 

Späterhin  ])eschrieb  noch  Kurloff'-)  ähnliche  keuleufönuii.v 
(Gebilde,  wie  sie  Korotn  eff  gefunden  hatte,  in  Carcinomeinschlüsseii. 
ohne  jedoch  näher  auf  die  l^edeutung  dieser  (lebilde  einzudrehen. 

Hin^e<:en  ^daubte  »lür^ens'M  die  Gregarinen  in  Beziehunsfen 
zur  Krebshildunp:  brin<ren  zu  können. 

Im  Schleim  eines  an  Carcin.  ventric.  et  pulni.  vei>;torbeneu 
Menschen  glaubte  .lüigens  den  ganzen  Entwickluncrsgantr  von  (4iv- 
«iarinen  ])eo])achtet  zu  liaben.  Die  Organismen  sind,  nach  J  üro^ens. 
schon  bei  schwacher  Ver^rr)ßerung  zu  sehen.  Im  Innern  des  Epicyt> 
befinden  sich  ^loLJe  Sporen  (ähnlich  den  Mi  e seh  ersehen  Schläucheni 
mit  anirdjoiden  Bewegungen. 

Oft  sitzen  diese  Parasiten,  die  Jürgens  für  (iregarineu  hielt, 
im  Kern  dei*  Zelle  und  füllen  schließlich  (lie  ganze  Zelle  aus,  so  daß 
von  dieser  nur  die  Hülle  übrig  bleibt. 

')  (tr.  S.  (HO. 

■')  Zeiitralbl.  r.  Bukterioloi^ie.  Bd.  XV.  1894.  p.  341. 

•'i  VerhuiKÜ.  (ItT  BerliiuT  med.  (iesell!>cli.,  2.  Not.  1898  und  18.  Juli  UXK). 
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In  der  Geschwulst  ist,  nach  Jürgens,  das  fertige  Tier 
II  i  e  zu  beobachten,  sondern  nur  weit  in  der  Peripherie. 

Diejenigen  Parasiten,  die  in  die  Epitlielien  eindringen,  sind  selir 
klein  und  sehen  wie  Kemkörperchen  aus. 

Diese  Körperchen  wachsen,  werden  köniig,  erhalten  eine  doppelte 
Alembran  und  konjugieren  sich,  was  Jürgens  als  charakteristisch 
lüi'  die  Gregarine  ansieht  (cfr.  auch  S.  611),  dann  tritt  eine  Poly- 
moi-phie  ein,  und  die  Parasiten  werden  Miescher'schen  Schläuchen 
ähnJich! 

Die  Jürgen  s'schen  Befunde  sind  nicht  weiter  nachgeprüft  worden, 
obwohl  sich  Jürgens  vorsichtig  über  die  Beziehungen  dieser  als 
Oregarinen  angesprochenen  Gebilde  zur  Krebsätiologie  ausspricht^ 
so  Tverden  auch  für  diese  Befunde  dieselben  Bedenken  obwalten,  die 
^wii-    den  Korotneff sehen  Forschungen  gegenüber  geäußert  haben. 


ri"» 


Trotz  aller  Einwände,  die  man  bisher  gegen  die  parasitäre 
riieorie  der  Krebsbildung,  speziell  gegen  die  Entstehung  des  Krebses 
durch  Sporozoeninfektion  erhoben  hatte,  traten  doch  immer  wieder 
Forscher  auf,  die  diese  Theorie  verteidigten  und  durch  Beibringen 
neuen  Materials  zu  stützen  suchten. 

Einer  der  eifrigsten  Verteidiger  dieser  Theorie  unter  den  fran- 
zösischen Forschern,  auf  dessen  Untersuchungen  wir  bereits 
^"iederholt  hingewiesen  haben,  war  F.  J.  Bosc  (Montpellier).*) 
pieser  Forscher  gibt  zu,  daß  man  in  entzündeten  Geweben  wohl 
Zellbildungen  antreifen  kann,  die  Parasiten  ähnlich  sehen.  Es 
können  also  Parasiten  Zellbildungen  vortäuschen,  oder  die  Zellen 
können  auch  durch  die  Präparationsmethoden  verändert  werden. 

Die  frischen  Präparate  sind,  nach  Bosc,  sehr  delikate  Gebilde, 
nnd  Bosc  behauptet,  wie  wir  noch  sehen  werden,  daß  es  ihm  ge- 
Jnng-en  wäre,  Reinkulturen  der  Parasiten  herzustellen  und  durch 
Inipfungen  Tumoren  hervorzurufen,  die  den  Krebstumoren  täuschend 
ähnlich  wären! 

Bosc  definiert  den  Krebs  folgendennaßen: 
„Le  Cancer  est  une  maladie  parasitaire,  dont  on  trouve  la  cause 
^^ns  le  monde  extörieur,  et  que  les  formes  parasitaires  decrites  dans 
chaque  Cancer  repr^sentent  des  Stades  d'evolution  et  des  cydes  evo- 
^^tits  multiples  d'une  espece  de  sporozoaire!** 

Den  Sporozoen  schreibt  Bosc*  eine  große  Pathogenität  zu.  Nach 
^♦^iiier  Ansicht  sind  Sporozoen  als  Ursache  der  Pocken,  Schafpocken, 
der   Yaccine  und  der  Syphilis  anzusehen.^) 

Bosc  untersuchte  nur  frische  Präparate,  und  zwar  aus  allen 

^^J^ien  des  Tumors,  zuerst  bei  starker  Vergrößenuig  im  eigenen  Saft 

^^d  ohne  Färbung,  dann  machte  er  sehr  dünne  Zupfpräparate,  die 

^^  mit  1  proz.  Osmiumsäure,  oder  mit  Alkohol,  dem  langsam  Glyzerin 

^^?esetzt  wurde,  fixierte  und   mit  stark  durch  (llyzerin  verdünnter 

^^Tiirlich'sche  Mischung  färbte. 

Auch  in  dem   Krebssaft  will  Bosc  die  Parasiten   gefunden 

^aben.    Dieser  Saft  wurde  frisch   in   ähnlicher  A\'eise,  wie  man  bei 

Blutuntersuchungen    verfährt,    dünn    auf   einem   Objektträger    aus- 

Rf^breitet,  über  einer  Bunsen-Flamme  getrocknet,  durch  ein  Gemisch 

^  1.  c.  S.  530.    Cfr.  auch  S.  601,  fU)7  etc. 

*)  Cfr.  Congr^s  de  Moscoii:  Les  lualadieH  a  JSiM)roznairt*s.     Aoüt  185)7. 
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von  absolutem  Alkohol  und  Aether  fixiert,  dann  ^/a  Minute  lang  mit 
2proz.  Eosinlösung  gefärbt,  mit  Wasser  gewaschen  und  mit  konzen- 
triei-ter  Methylenblaulösung  nachgefärbt.  Es  erscheinen  dann  das 
Zellprotoplasma  rosa,  der  Kern  lebhaft  rot  und  die  Parasiten  blau. 
Bei  den  Zupfpräparaten  werden  die  Zelleinschlüsse 
durch  Safranin  purpurrot  gefärbt,  während  die  hyaline  Zone 
hellweiß  erscheint. 

Hämatin  färbt  die  in  der  hyalinen  Zone  eingeschlossenen  Par- 
tien sehr  dunkelviolett,  die  hyaline  Zone  hellviolett.  Die  feinen 
Granulationen  werden  durch  Hämatin  gefärbt.  Diese  sind  Bestand- 
teile des  Protoplasma.  Wenn  man  sie  durch  Manipulationen  entfernt. 
so  hinterlassen  sie  eine  Lücke. 

In  dem  Protoplasma  fand  nun  Bosc  Körperchen  vei-schie- 
dener  x\rt  zur  Seite  eines  intakten  Kerns  liegend,  von 
mannigfachster  Form  und  durch  die  Färbung  von  der  Wiits- 
zelle  sich  unterscheidend. 

Bosc  konnte  fünf  verschiedene  Formen  dieser  Körperchen,  die 
er  für  Parasiten  hielt,  unterscheiden: 

1.  Formen  von  Miki'okokken,  2.  Granulationen,  3.  Zellformen  von 
verschiedener  Größe,  4.  Cystenformen,  5.  Sarkodenformeu,  6.  Cilien- 
formen. 

Die  Mikrokokken formen  (cfr.Fig.40)  sind  am  meisten  vertreten 
und  finden  sich  hauptsächlich  in  Drüsencarcinomen.    Die  Parasiten 

sehen  einem  dicken  Staphylococcus 
ähnlich,  sind  umgeben  von  einer 
nicht  gefärbten,  hyalinen  Zone  und 
liegen  im  Protoplasma,  oder  auch 
im  Kern.  Sie  sind  oft  so  zahl- 
reich vorhanden,  daß  sie  wie  Staub 
aussehen.  Bosc  nannte  diese  An- 
häufung von  Mikrokokkenfornieu  in 
der  Zeile  deslialb  auch  ,.P<)ussitne 
Aus  Bosr:  Foriues  panisitaires  de  pp-  chromatique'*.  Die  Körperclien  färben 

titetaillemtraprotoplasmiques.  atormt'S    sich   lebhaft,   die  Kapsel   nicht. 

Die  (Tranulationen  .sin«l 
niclits  anderes  als  vergrößerte  Mikro- 
kokkenformen :  sie  haben  eine  ovale, 
oder  nierenfürmige  Gestalt,  sind  homogen  und  an  den  Rändern  stark 
lichtbrechend. 

Die  Zellformeu  sind  sehr  manni^täclier  Art  (cfr.  Fis:.  41  ■. 
Sie  Herren  alle  im  Protoplasma  der  Zelle.  Diese  selbst  ist  bis 
auf  ein  feines  Häutchen  det^feneriert,  und  der  Keni  ist  ein  kleines 
Körperchen  in  diesem  Häutclien  geworden. 

Bei  den  ('ystenformen  icfr.  Fig.  42)  glaubt  Bosc  bestimmt 
eine  (Vstenwand  l)eol)achtet  zu  haben,  auch  will  er  gesehen  haben, 
wie  aus  einer  geplatzten  (;Vste  der  Inhalt  mit  Pseudofüßen  aus- 
getreten  wäre.  Der  Inhalt  der  (\vste  besteht  aus  dicken  Granu- 
lationen, oder  einer  ]\[asse  kleiner  Körperchen  mit  Kern,  welche 
Sporen  ähnlich  sehen. 

Die  Sarkodenformen  hat  Bosc  beim  Carcinom  sehr  selten 
beo])achtet.  häutiüer  al)ei'  beim  Sarkom. 

Foiineu  mit  Tilien  (cfr.  Fi^-.  4H)  hat  Bosc  nur  einmal  ^t- 
l'unden  I 


microbieiiiies   if^oh-es   oii   tni    cliaiiiettes 

b   i,^rauuIatioiis,    c   foniM's   iiiiorobioiines 

et  poussiere  cliromatiriue. 
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Als  Beweis  dafür  nun,  daß  es  sich  um  parasitäre  Gebilde 
liandelt.  ftihrtBosc  den  Umstand  an,  daß  man  derartig- mannigfache 
Können    bei   keinem  Prozeß    wieder    findet ,    ferner    die    spezifische 


y 

Fig.  41. 
Aus  Bosc;  Rranjon  Ae  |>ara«ite3  ä  type  cellnlaire.  abe  forme»  ceiluUirea  simples; 
''  forme  pen  Tolnmineuse  hyaline  contvnant  lea  diviaions  Ducleuires  ilisposeea  en 
couronne  irea  petites  et  tres  nomhreuaes;  ffg  diTJHioii  da  Doyau,  segmentation  da 
Protoplasma,  fonnstion  de  la  maritnerite:  (  formt-  cellulaire  Komplexe;  j  fonoation 
de  la  Zone  des  jfrosne»  granalations  pvripheriiiofs ;  tn  morula. 

Farbbarkeit  der  Parasiten  im  Verhältnis  zur  Krebszelle,  dann 
<iie  Aehnlichkeit  des  EntH'icklung:sg:anges  der  Parasiten  mit 
öem  bekannter  Saprophyten  und  endlich  die  gelung:ene  künstliche 
-Kultivierung  dieser  Organismen. 


Vig.  4-2. 
Forme»  paraiiitulrisi  enkysti-e*  (lÜTe 
I  foimatlon  de  Mporex  vnhimiiiei] 


ih  kyste»  ä  minriMporeg ;  i 


deus  RporoEoites  et  ä  double  maHse  de  reliquat;  j  xpore. 

Der  Parasit  hat,  nach  Bcisc.  folgende  Struktur: 

1.  Eine  hyaline  Zone.  Diese  rtnrlet  sich  bei  allen  Formen, 
mit  Ausnahme  der  C'.Ystenfnnn,  ist  stark  lichtbrechend  und 
fcegen  Farben  sehr  widerstandstÄhie.  färbt  sich  nur  mit  P^osin 
und  Methylenblau,  sie  hängt  mit  der  Parasitenmasse  innig 
ZDsammen,  schützt  und  ernährt  den  Parasiten  und  hat  die- 
selbe Bedeutung  wie  die  Kap.sel  der  Pneumoniekokken. 

2.  Eine  intrahyaline  Masse.  Diese  findet  sich  hei  den 
Mikrokokkenfoimen  und  den  (.-iranulatitinen.  ist  lei<dit  tarbbar 
mit  Safranin  i  puri>»rri)t  i,  ferner  mit  Hämatin  und  Methylenblau. 
Die  Sporen  haben  eine  feine,  dcippeit  konturierte  Membran. 
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3.  Cycle  aspoml6  ä  morula. 

4.  C'ycle  asporule  par  division  directe. 

Den  direkten  Beweis  aber  dafür,  daß  es  sicli  um  Parasiten 
Iia-iicUe,  glaubte  Bosc  durch  die  ZttchtunK  von  Reinkulturen  dieses 
l^ax-asiten  erbracht  zu  haben. 

Wir  haben  schon  auf  die  angeblich  gelungenen  ( 'occidienkulturen 
d€?««elben  Forschers  hingewiesen  (cfr.  S.  619)  und  die  Impfresultate 
eiii^r  kritischen  Betrachtung  gewürdigt. 

Bosc  verkennt  nicht  die  Schwierigkeiten,  die  sich  der  Kulti- 
viei*iing  der  von  ihm  gefundenen  l^arasiten  entgegenstellen,  da  die 
1-*  £L  rasiten  mit  den  Zellen  eng  zusammenhängen,  aber  die 
Ivr^lsgesch^vulst  schließt  auch  Mikroben  und  Granulationen  ein,  die 
iiiolit  die  mannigfachen  Entwicklungsstadien  durchmachen,  sondem 
siolx   durch  direkte  Teilung  fortpflanzen. 

Bosc  beschickte  aseptisch  präparierte  Schabestücke  eines 
n  i  o  lit  ulcerierten  Krebstumors  auf  Nährböden.  Geeignet  fand  er 
zxx  solchen  A  s  c  i  t  e  s  f  1  ü  s  s  i  g  k  e  i  t ,  oder  Pferdeserum,  Eiereiweiß  und 
Kfiininchenblut,  oder  Hundeblut,  welches  ungerinnbar  gemacht  wurde. 
Bosc  beschickte  z.  B.  ^..  ccm  Tumormasse  auf  eine  30"  warme 
Ascitesflüssigkeit,  ließ  10  Tage  lang  die  Kulturen  sich  entwickeln 
uud    dann  11  Tage  lang  in  einer  20"  wannen  Ascitesflüssigkeit. 

Am  21.  Tage  sind,  nach  Bosc,  die  Zellen  zu  kleinen  Häufchen 
d€?^jöreneriert  und  die  Parasiten  deutlich  sichtbar. 

Ja,  Bosc  will  sogar  amöboide  Bewegungen  der  l^arasiten, 
di<^  zwar  langsam,  aber  deutlich  zu  sehen  waren,  beobachtet  haben. 
I>ie  (Cysten  platzen  beim  Druck  auf  das  Deckglas.  Am  50.  Tage 
sind  die  Cysten  versch^Minden ,  es  bleiben  nur  Granulationen  und 
eingrekapselte  Mikrokokken  übrig.  Auch  auf  flüssiger  Gelatine  will 
Bosc  Kulturen  erzielt  haben. 

Ueber  Impfungen  mit  diesen  Kulturen  berichtet  nun  I^osc  weiter 
niclits.  Er  beruft  sich  darauf,  daß  es  ihm  gelungen  wäre,  mit  Kein- 
kulturen  von  Coccidien  und  Gregarinen  icfr.  S.  619)  Tumoren  hervor- 
zurufen, und  da  diese  Parasiten  zu  der  Klasse  der  Spoi-ozoen  ge- 
hören, so  verallgemeinert  er  diese  Theorie  auf  alle  Sporozoen  — 
also  auch  auf  die  von  ihm  gefundenen  Parasiten,  die  er  zu  der 
Klasse  der  Sporozoen  rechnet.  In  jüngster  Zeit  will  BoscM  auch 
durch  Injektion  von  virulenter  Schafpockenlymphe  in  das 
periacinöse  Gewebe  weiblicher  Schafe  nach  14  Tagen  Tumoren  von 
höckiiger  Beschaffenheit  erzeugt  haben,  die  histologisch  alle  l'eber- 
gän^e  vom  acinösen  Adenom  bis  zum  Adenoepitheliom  aufwiesen. 
Iii  den  Epithelien  fand  Bosc  intraprotoplasmatische  Gebilde,  welche 
Bosc  als  Parasiten  und  für  die  Ursache  des  Krebses  ansieht. 

Der  Krebs  entsteht  nun.  nach  Bosc.  durch  einen  einfachen 
Heizungsvorgang  eines  oder  mehrerer  Gewebe  unter  dem  Einfluß 
der  Parasitenentwickiung.  Die  Gewebe  werden  dann  genau  so  ver- 
ändert wie  bei  jedem  anderen  chronischen  Keiz.  Das  Krebs- 
grewebe  unterscheidet  sich  bloß  d  u  r  c  li  d  i  e  Z  e  1 1  e  i  n  s  c  h  1  ü  s  s  e  v« »n 
anderen  entzündeten  Geweben  (d'Arcv  Power).'-» 

Die  Epithel zelle   ist   der  Lieblingssitz  der  S]»orozoen.    Die 


^j  Comptes  rend.  de  la  Soc  de  Biolojrie.  1902.  Nr.  HO. 

»;  JoQrn.  of  Pathol.  and  Buot.,   IHÖH.  U,  i».  3:)1.    lirit.  med,  .K.uru.,   IKU,  II. 
P-   636:  1©Ö6.  I,  p.  910. 
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Epithelzelle  ist  zwar  widerstandsfähig,  wird  aber  durch  die  Infektion 
erst  hypertrophisch,  dann  kugelförmig  und  zerfällt  schließlich  durch 
Störung  der  ICrnährung  und  durch  Kompression.  Der  Prozeß  geht 
langsam  vor  sich. 

Die  Parasiten  können  auch  im  Bindegewebe  ihre  Entwicklung: 
dui'chmachen,  dann  entstehen  Sarkome! 

Die  Sarkomparasiten  sind  aber,  nach  Bosc,  identisch  mit  den 
Krebsparasiten,  nur  daß  erstere  kleiner  sind  und  die  Entwicklung 
schneller  durchmachen. 

Die  M  a  1  i  g  n  i  t  ä  t  des  Tumors  hängt,  nach  Bosc,  von  der  Zahl  und 
Virulenz  der  Parasiten  ab,  bei  dem  „Cancer  encephaloides"  undinDrösen- 
carcinomen  will  B  o  s  c  oft  zehn  Parasiten  in  e  i  n  e  r  Zelle  gefunden  haben. 

Sind  die  Parasiten  nicht  virulent,  dann  leben  sie  als  Saprophjten, 
und  der  Tumor  ist  gutartiger  Natur. 

Die  Parasiten  werden  hauptsächlich  durch  die  Lymphwege  weiter 
verschleppt,  aber  Bosc  will  die  Parasiten  auch  im  Blute  und  in 
den  roten  Blutkörperchen  Krebskranker  in  Form  von  kleinen,  lanzen- 
förmigen  Körperchen  mit  amöboiden  Bewegungen  gesehen  haben.  Er 
glaubt  durch  diesen  Befund  die  Kachexie  erklären  zu  können.^) 

Auf  die  Einzelheiten  der  B o s c'schen  klinischen  Erörterungen 
kommen  wir  noch  an  einer  anderen  Stelle  zurück. 

Nach  Bosc  steht  also  der  von  ihm  beschriebene  Parasit  in 
direkter  Beziehung  zur  Krebsätiologie ;  denn 

1.  findet  sich  der  Parasit  konstant  in  der  Krebsgeschwulst 
in  der  einen  oder  anderen  Form: 

2.  ist  die  Menge  der  Parasiten  ungeheuer  groß,  jede  Zelle  beher- 
bergt Parasiten,  und  das  normale  Gewebe  wird  fast  verdrängt ; 

3.  an  der  Peripherie  finden  sich  junge,  mikrokokkenartige  Formen, 
im  Zentrum  die  ausgewachsenen,  welche  voluminöser  sind; 

4.  die  Krebse  mit  sporenlosem  Zyklus  und  kleinen  Teilunofeu 
haben  einen  rapidereu  Verlauf  als  die  sporeuhaltigeu  mit 
o-roßen  Elementen : 

f).  die  infizierte  Zelle  wird  durch  den  Reiz  erst  hj'pertrophisib. 
dann  durch  den   wachsenden  Parasiten   komprimiert,   zerfällt 
und  läßt  den  Parasiten  frei; 
i).  Bakterien  sind  nicht  die  Trsache  der  Krebsbildung:  denn  bei 
den    aseptisch    entnommenen   Stücken    von    nicht    uleerierten 
Tumoren  fand  Bosc  nie  Bazillen I 
Mit  einem  «großen  Aufwand  von  Mühe   hat  Bosc   versucht,   den 
Beweis    dafür    zu    erbrintren.    daß    es   sich   bei   seinen    (Tebildeu   um 
Sporozoen  handle,  die  die  Ursache  der  Krebsentstehung  seien. 

Einei'  ernsten  Kritik  halten  aber  auch  die  Bosc'schen  Befunde 
nicht  stand. 

Die  mannigfachen  Formen  des  Parasiten,  die  Begrüiulun;^  der 
Parasitenbefun(le  durch  die  difi'erenzierte  Färbung,  die  Kulturen  etc. 
sind,  wie  wir  dies  schon  wiederholt  bei  den  Befunden  der  anderen 
Vertreter  der  parasitären  Theorie  enirtert  haben,  durchaus  nicht 
beweisend  für  die  parasitäre  Natur  der  beschriebenen  Zelleiuschlüsse. 
Ribbert-)   hebt   mit  Recht   iiervor.   daß   alles,  was    Bosr    be- 


\)  i'rr.  auch  Xep veu:  Diairnostic  dt'  la  <>:eiieralisatiou  des  Cancers  par  IVxaiiuni 
du  saui^.     Couirr.  .Soc.  Sav.  l*ar.,  avril  1S9B. 

"I  Dt'Utsclic  med.  \Vi)chensclir..  UXK).     i Literaturbeilage..  19.  April.» 
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schrieb,  schon  von  Pianese^)  beobachtet  und  als  Produkt  des  Zell- 
zerfalls angesehen  worden  ist. 

In  keinem  Falle  entstand  bei  den  Bosc'schen  Impfungen  ein 
Carcinom  oder  Sarkom,  sondern  nur  ein  Entzündungsherd. 

Ja,  Bosc  geht  in  seiner  Theorie  sogar  so  weit  daß  er  auch  die 
Carcinome  nur  als  entzündliche  Bindegewebswucherungen 
erklärt.  Das  Carcinom  wäre,  nach  seiner  Ansicht,  histologisch  nicht 
definierbar,  nur  bei  der  Neubildung,  die  die  von  ihm  beschriebenen 
Parasiten  enthielte,  könne  man  von  einem  Carcinom  reden. 

Gerade  dadurch,  daß  Bosc  sich  über  die  anerkannte,  anatomische 
Struktur  des  Krebses  zugunsten  seiner  Theorie  hinwegsetzt,  wii'd 
^uch  seine  Theorie  hinfSllig. 

Obwohl  es  keinem  der  bisherigen  Forscher  geglückt  war,  den 
^ürekten  Beweis  für  die  parasitäre  Natur  der  beschiiebenen  Gebilde 
^i  erbringen,  fehlte  es  doch  nicht  bis  in  die  jüngste  Zeit  hinein  an 
j^orschem,  die  den  Standpunkt  vertraten,  daß  die  Sporozoen  in  ätio- 
*^8i8che  Beziehungen  zur  Krebsentwicklung  zu  bringen  wären. 

Besonders  verteidigte  diese  Theorie  in  jüngster  Zeit  wiederum 
einberg.*) 

Dieser  Autor  untersuchte  zunächst  die  Krebszelle   außerhalb 
^^s  Gewebes  (im  Urin  und  in  der  Ascitesflüssigkeit)  in  physiologischer 
-*vochsalzlösung  und  fand,  wie  wir  bereits  ausfuhrlich  in  einem  früheren 
Abschnitt  auseinandergesetzt  haben, ^)  daß  es  sich  um  eine  große  Zelle 
^'"on  unregelmäßiger  Form  mit  amöboiden  Bewegungen  handle,  daß 
^Je  Zelle  femer  einen  oder  mehrere  Kerne  habe,  und  daß  die  Krebs- 
zelle oft  fadenförmige  Ansätze  zeigt.    So  weit  bietet  uns  Feinberg 
^i^ichts  Neues. 
_       Er  gibt  zu,  daß   die  mannigfachen  Degenerationszustände  der 
"^      "jszelle,  die  wir  gleichfalls   austührlich  bereits  erörtert  haben,*) 
Täuschungen  Veranlassung  geben  können. 
Man  darf  nun,  nach  Feinberg,   nicht  solche  Tumoren  unter- 
siiclien,   deren   Zellen   bereits   in    einem   Degenerations- 
zustände sich  befinden!    Man  muß  junge  Ki-ebsgeschwülste 
^^^ntcrsuchen,  bei  denen  eine  derartige  regressive  Metamon)hose  noch 
Äicht  stattfindet.*) 

In  solchen  Geschwülsten  fand  nun  Feinberg 

1.  polymorphe  Zellen  und  Zellhaufen  mit  größeren  und  kleineren 
Kernen  ; 

2.  Zellen  mit  Kernflguren; 

3.  ganz  unabhängig  von  einzelnen  Zellen,  mitten 
im  Zellenhaufen,  Vakuolen.  Blasen,  die  bei  den 
intensivsten  Färbungen  ü  berhaui)t  keinen  Inhalt 
zeigen! 

Nach  Feinberg  nun   sind    diese   Vakuolen   Organismen,    ,,die 
^"^^   den  Zellen  und  Kenien  so  verscliieden   sind,  daß  man   sie   als 
^^Ibständige ,  von    dem   menschlichen   Körper   unabhängig   in   diesen 
^*^^'eben  vorkommende  Organismen  ansehen  kann!" 


1 


»)  l.  c.  S.  4Ö7. 

*)  Deutsche  med.  Wocheusdir.,  1902.  11. 

*)  Cfr.  S.  445  ff. 

*)  Cfr.  S.  188,  245,  HOO,  449,  4iA  ff. 

*)  Cfr.  auch  01t:  Tierärztliche  Woohensclirift.  1900,  22. 
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Diese  Gebilde  haben  eine  ovale  Form,  scharfe  Konturen,  wie 
mit  dem  Zirkel  gezeichnet  und  sind  etwas  kleiner  als  die  Kerne! 
Charakteristisch  für  diese  Organismen  ist  nach  Feinberg: 

1.  die  doppelt  konturierte,  starke  Membran,  die  sich  mit  Orange  G 
intensiv  färbt; 

2.  die  Kemkörperchen,  durch  Saffranin  farbbar,  umgeben  von 
einer  hellen,  unfärbbaren  Zone,  wie  sie  nur  bei 
einzelligen,  tierischen  Organismen  vorkommt! 

3.  ein  diese  Zone  umgebendes  Plasma,  mit  Orange  G  hell  dar- 
stellbar, und  nach  den  Körnkörperchen   hin  radiär  gestreift. 

Feinberg   untersuchte   nur   ganz   frisches  Material  (Mamma), 
das  nicht  mit  Antisepticis  in  Berührung  gekommen  war.  ^ 

Als  Fixationsmittel  bediente  er  sich  einer  Lösung  nach  Flem->^ 
ming  (Acid.  chrom.  1,5,  Acid.  osm.  0,5,  Acid.  acet.  pur.   10,0.  A(w.^^ 
dest.  350),  dann  wurde  das  Präparat  24  Stunden  lang  im  Siebeime-  ^ 
gewaschen  und  1 — 2  Stunden  in  20proz.  Alkohol,  2 — 4  Stunden 


30proz.  Alkohol,  4  Stunden  in  50proz.,  je  4  Stunden  in  TOproz.  ui:::::;^ 
SOproz.  Alkohol,  12  Stunden  in  95proz.  und  4  Stunden  in  absolnt^^^^ 
Alkohol  gehärtet,  dann  24  Stunden  lang  in  Alkoholchloroform  gele^^^ . 
durch  Verdunstung  des  Chloroforms  wird  alles  Fett  ausgezogen,  ds^^^ 
in  Paraffin  eingebettet  (12 — 24  Stunden  lang)  und  in  den  ParafiR;,. 
schrank  (56 — 57^)  gestellt. 

Mittelst  der  Mayer'schen  Glyzerineiweißmethode  wurde  <3as 
Präparat  auf  den  Objektträger  gebracht  und  durch  Waberst off- 
superoxyd  (TOproz.  Alkohol  =  40,0,  H2O2  =  10)  ^^  Stunde  laug  auf- 
gehellt. 

Die  Färbung  fand  statt  durch  Safranin,  Gentianaviolett  xind 
Orange  G,  Einbettung  in  Kanadabalsam. 

Es   färbt   sich   dann   das  Zellplasma   des  Krebsgewebes  gf  ^^ 
(Plasmafarbung),  der  Kern  der  Tumorzellen  in  den  Kemkörperc^^^^ 
rot  (Safranin)  und  im  Kerngeiüst  rotviolett,  alle  mitotischen  Ke^  ^^ 
teilungsfiguren  intensiv  rot  (Safranin). 

Die  Organismen  hingegen  färben  sich  folgendermaßen: 

1.  die  doppelt  konturierte  Membran  intensiv  gi*au; 

2.  die  Kernkörpercheu  rot  mit  farbloser  Zone: 

3.  das  Plasma  sehr  hell. 
Auf  Grund  dieser  dift'erenzierten  Färbung  zwischen  den  Tumo» 

Zellen  und  den  Organismen  hält  Feinberg  die  letzteren  für  Para 
siten.  und  zwar  aus  der  Gruppe  der  Sporozoen!    Die  Parasite. 
linden   sich,   nach  Fein b erg.  in  Zellhaufen  ohne  Zugehörigkeit^ 
zu    einer  Zelle.    Die   Organismen    sind    eingekapselt   und   fallen 
hei  unvorsichtiger  Fixation  leicht  aus. 

Durch  den  Keiz  der  Parasiten  werden  die  Körperzellen  orvößer, 
um  die  Parasiten  abzuwehren,  auch  suchen  die  Zellen  die  Parasiten 
einzuschließen. 

Der  eingekapselte  Parasit  stellt  also  nicht  die  ursprüngliche 
Form  dai". 

Die  Befunde  Feinbergs  wurden  von  0.  Hertwig^)  bestätigt. 
Auch  (lieser  Forschei*  sah  die  kleinen,  runden  Vakuolen,  in  dereu 
Mitte  liäulig  ein  kleineres  Korn  liegt,  und  deren  Begrenzung  oft 
intensiv  jrefärbt  ist. 


^)  JKiUsclie  med.  AV<.chensclir..  Nr.  18,  1902. 
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^t)er  den  Schlußfolgerungen  Feinberg's  kann  Hertwig  nicht 
cust^immen;  denn 

1.  sind  die  Vakuolen  sehr  selten  im  Schnittpräparat  zu  sehen 
(1 — 3  in  einem  Gesichtsfeld); 

2.  hält  er  die  Beweise  für  die  Selbständigkeit  dieser  Organismen 
nicht  für  ausreichend; 

3.  hältHertwig  die  Vakuolen  für  Kunst  pro  dukte,  hervor- 
gerufen durch  die  Vorbeliandlung  des  Objekts  und  durch 
die  dreifache  Färbung. 

In  der  Tat  stützt  sich  Feinberg  nur  auf  morphologische 
und    färbe  technische  f]igenschaften  der  Gebilde  als  Beweis  für 
die    Sporozoennatur  seiner  Befunde.    Wie  trügerisch  aber  derartige 
Eigenschaften  sind,  haben  wir  schon  wiederholt  zu  betonen  Gelegen- 
heit gehabt. 

Auch  Anton  Sticker')  hat  die  Originali)räparate  F e i n b e r g s 
untersucht  und  glaubt,  daß  es  sich  um  dieselben  Gebilde  handelt, 
lie  Ruf f er,  Flimmer  und  Sanfelice-)  beschrieben  haben. 
O.  Israel')  und  Nößke*)  hielten  die  Feinberg  sehen  Parasiten 
für  Kunstprodukte  seiner  Fixationsmethoden.  Trotzdem  beharrte 
aber  Feinberg  auf  seinem  Standpunkte. 

In  einer  späteren  Arbeit*)  behauptete  er,  daß  nur  die  histo- 
logische Untersuchung  der  einzig  gangbare  Weg  wäre,  und  daß 
man  vor  allen  Dingen  die  Parasiten  in  den  Geweben  suchen  müsse. 
Nach  Feinberg  ist  die  Krebsgeschwulst  eine  solche  Geschwulst. 
rderen  ziel-  und  regelloses  AN'achstum  zerstörend  auf  das  die  Ge- 
schwulst umgebende  Gewebe  wirkt,  und  welche  durch  Bildung  von 
sekundären  Geschwülsten  in  derselben  Art  und  Fonu  (Metastasen) 
an   verschiedenen  Körperstellen  ebenso  destruierend  wirkt". 

Feinberg  erörtert  dann  die  ganze  Pathologie  des  Krebses  in 
größeren  Umrissen,  doch  bietet  er  uns  nichts  Neues.  Kr  kommt 
Woß  zu  dem  Resultat,  daß  nur  Parasiten  die  Ursache  der  Krebs- 
Entstehung  sein  können  und  glaubt  in  den  von  ihm  gefundenen 
^^jranismen,  die  er  mit  dem  wohlklingenden  Namen  Histospori- 
diuni  carcinomatosum  bezeicTinete,  den  eigentlichen  Erreger 
gefunden  zu  haben. 

Feinberg  gibt  zu,  daß  dieser  Parasit  schon  von  Langhans®) 
Kleben  und  von  S  o  u  d  a  k  e  w  i  t  s  c  h  ' )  beschrieben  worden  sei,  nur 
^aß   diese  Autoren  den  Beweis  ttir  die  tierische  Natur  der  Gebilde 
tiicht  hatten  erbringen  können:   bemerkenswert  jedoch  wäre  die  An- 
gabe von  So udake witsch,  daß  die  Membran  um   den  Parasiten 
vom  Wirte  gebildet  würde.     Auch   die  Foa sehen  Befunde  erkläit 
Feinberg    tür   richtig,    während    die    Angaben    von    Sjöbring. 
Korotneff  u.  a.  irrige  wären. 

Der  Bau  des  „Histosporidium  carcinomatosum •",  das  Feinberg 
2a  der  Gruppe  der  Sporozoen  zählt,  ist  folgender: 

1.  Kern  mit  Kernpunkt  und  Kernsaft  (Zone  um  den  Kern); 


')  DeutBche  Med.  Zeitung?,  1902.  17.  April. 

*)  Wir  kommen  bald  anf  diese  Befunde  zurück. 

')  31.  ChirurgenkongreU,  1902. 

^)  ibidem. 

•)  Das  Gewebe  und  die  Ursache  der  Krebs^esdiwiiUte  eto.    I.  c.  i».  587. 

Cfr.  S.  621. 

Vir.  S.  631. 


? 
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1.  eine  Kernmembran;  2.  ein  Kerngerüst;  3.  einen  oder  mehrere 
Nukleolen. 

Der  niedere  Zellkern  dagegen: 

1.  einen  Kemkörper  (Kernpunkt,  Karyosom);  2.  Kernsaft :  3.  Kern- 
membran. 

Der  Kernpunkt  des  niederen  Zellkerns  verhält  sich  aber  bei 
Anwendung  der  Romano wsk i'schen  Methylenblau-Eosintarbung 
umgekehrt  wie  das  Chromatin  des  höheren  Zellkerns  und  ebenso 
wie  der  Nucleolus  des  letzteren. V) 

Da  nun  die  Zelleinschlüsse  im  Carcinom  das  gleiche  Verhalten 
zeigen  wie  die  niederen  Zellkerne,  so  müssen  sie,  nach  Feinberg, 
also  Protozoen  sein! 

Gegen  diese  Beweisführung  wendet  nun  Lubarsch*)  ein.  daß 
Jtein  Mensch   bisher   die   Zelleinschlüsse    für    normale,    menschliche 
Zellen  erklärt  hätte,  und  daß  es  eine  bekannte  Tatsache  wäre,  daß 
Zellteile,  die  normalerweise  acidophil  wären,  unter  krankhaften 
/Bedingungen  basophil  werden  können  und  umgekehrt,  und  daß  dies 
ira.112  besonders  von  den  Kernen  der  tierischen  ProtozoQuzellen  gelte. 
Nach  Lttbarsch   handelt   es   sich    um  Degenerationsprodukte, 
und  es  ist   weder  Feinberg,   noch    den    anderen  Anhängern  der 
P3.rasitären  Krebstheorie  gelungen,  diese  Anschauung  zu  widerlegen. 
Es  ist,  nach  Lu  bar  seh,  Feinberg,  auch  nicht  gelungen  nach- 
m\i'eisen.  daß  seine  Parasiten  in  allen  Carcinomen  vorkommen,  daß 
in    jeder  Krebszelle  ein   Parasit  vorhanden  sei,  was  gerade  nach 
seiner  Anschauung  über  die  AMrkungsweise  der  Parasiten  der  Fall  sein 
müßte,  und  daß  ferner  diese  Zelleinschlüsse  nur  in  Carcinomen  vor- 
kommen.   Hs  ist  vielmehr,  nach  Lubarsch.  das  (regenleil  von  den 
verschiedensten  Autoren  in  überzeugender  A\>ise  demonstriert  worden. 

AVir  haben  gesehen,  daß  bisher  von  den  Anhängern  der  para- 
sitieren Theorie  nur  allgemein  Sporozoen,  oder  Unterabteilungen 
derselben,  Mikrosporidien.  Coccidien  und  (4regarinen  in  Beziehungen 
zur  Krebsentstehung  gebracht  wurden. 

Wir  haben  aber  auch  schon  erwähnt,  daß  einzelne  Forscher, 
^'ie  z.  B.  Sj  ob  ring,  die  von  ihnen  als  Parasiten  beschriebenen 
Zelleinschltisse  zu  den  Rhizopoden  zählten  (cfr.  S.  62H). 

Xun   glaubten  auch   einige  Forscher  Amöben  für  die  Krebs- 
^ut stehung  verantwortlich  machen  zu  müssen. 

Die  Amöben  bilden,  wie  wir  gesehen  haben  (cfr.  S.  589),  eine 
öi'dnung  der  Rhizopoden. 

Der  erste  Autor  nun.  der  die  in  den  Krebszellen  gefundenen 
Z«Meinschlü8se  für  A m ö b e  n  hielt,  war  PI  i  mm  er, ^)  der  durch  seine 
^parationsmethode  den  Beweis  hierfür  erbracht  zu  haben  glaubte. 
(Hirtong  in  einer  Lösung  von  doppeltchromsaurem  Kali  5  Proz.  und 
U  gesättigter  Sublimat lösung  0,75  Proz.,  dann  Abspülung,  weitere 
Hirtong  in  Alkohol  und  Färbung  mit  dem  Dreifarbengemisch  nach 
JBhriich-Biondi.) 

Einen  weiteren  Beweis  dafür,  daß  es  sich  um  Amöben  handelt, 
brachte  Flimmer  nicht. 


*)  Cfr.  Lubarsch:  Enzvkiopäd.  Jahrb..  N.  F.,  Bd.  28.  S.  :iHH. 

*)  lUdeiii. 

*)  Brit.  med.  Jonrn.    I>ez.  18U2. 
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Diese  Amöbe  wurde  als  Leydenia  gemmipara  Schaudinn 
beschrieben. 

Für  die  Araöbennatur  spricht  allerdings  die  kontraktile  Vakuole 
und   die   Art   der   Fortpflanzung!     (Cfr.   auch 
S.  590.)    Diese  Amöbe  wurde  bald  darauf  auch 
von  Lauenstein\)  in  der  Ascitesflüssigkeit 
einer  an  Carcinoma  ventriculi   leidenden  Pa- 
tientin beobachtet,  und  G.  E  i  s  e  n  -)  will  sogar 
direkt   beobachtet  haben,   wie   diese  Amöben, 
die    er    als   .,Cancriamoeba    macroglossa''    be- 
zeichnet, in  warmer  Flüssigkeit  durch  Sporen  ** 
uad  amitotische  Kernteilung  sich  vermehrten.               *'ig.  47. 
Alle  Forscher  stimmten  darin  überein,  daß  die      Leydenia  gemmipare 
Amöbe   gegen  Kälte  sehr  empfindlich   wäre.  Schaudinn.    Amöbe  in 

L.    Pfeiffer»)     bezweifelt    jedoch     die     f?^'*'?^°^ge"ilJ^^^ 
Amöbennatur  der  von  Leyden  und  Schau-      ^rmi^^n^ s^a^poaien. 

<liiin  beschriebenen  Gebilde  und  glaubt,  daß 
^  sich  um  eine  von  den  Körpergeweben  herstammende  Exsudat- 
zelle handle.  Derselben  Ansicht  war  auch  Feinberg/)  der  sogar 
glaubt,  daß  Schaudinn  die  Gläschen  mit  Amöben  verunreinigt 
hätte.  Es  unterliegt  nun  keinem  Zweifel,  daß  Leyden  und 
Schaudinn  Amöben  vor  sich  gehabt  haben,  kommen  doch  Protozoen 
in  so  vielen  Körpersäften,  z.  B.  im  pleuritischen  Exsudat  vor  (cfr. 
S.  604),  daß  auch  die  Möglichkeit  vorliegt,  sie  in  einer  Ascitesflüssig- 
keit  vorzufinden. 

Aber  die  Pathogenität  der  Amöben  steht  noch  nicht  fest.    Selbst 

l><?i  der  Dysenterie,  die  doch  nach  der  Ansicht  der  meisten  Autoren 

durch  eine  Amöbe  venirsacht  wird,  glaubt  z.  B.  Doflein,   daß  die 

Amöben    nur   Transportträger   für   die    pathogenen   Bakterien 

Ovaren  (cfr.  S.  593). 

Daß  aber  Amöben  imstande  wären,  eine  Geschwulst  hervorzu- 
rjifeii,  hat  bisher  noch  kein  Forscher  nachweisen  können,  nur 
'^  orotneff  glaubte,  wie  wir  gesehen  haben,  daß  auch  sein  Rhopalo- 
^^phalus  ein  amöbenartiges  Stadium  durchmache  (cfr.  S.  640). 


Die  Blastomycetentheorie. 

^^rzer^  allgemeiner  Ueberblick  fiber  KlasKiflkation^  Struktur  und 
^^ologie  der  Hefepilze.  Nicht  pathogen«  und  pathogene  Hefe- 
^^^^n  (Bosae's  Untersuchungen).  Die  Beziehungen  der  Hefe- 
^^Ize  zur  Krebsätiologie.  KusseFs  Fuchsinkorperchen. 
^'I^iifeliee's  Untersuchungen  Ober  pathogene  Hefen  und  ihre  Be- 
^«hnngen  zur  Krebsbildung.  Saceharomyces  neoformans  als 
■^-^ebserreger.  Weitere  Blastomycetenbefunde  in  Krebsge- 
^^liwfilsten  (Maifucci  und  Sirleo,  Kahane,  Curtis  u.  a.).  Ver- 
teidigung der  Sanfelice'schen  Blastomycetentheorie  durch  Boncali. 

»)  Deutsche  med.  AVochenschr.,  1897.  S.  788. 

«i  Med.  Rep.    New- York,  Juli  19()0. 

*)  Mttnchener  med.  Woohenschr.,  lW«i,  S.  8U4. 
,._      *)  Fortschritte  der  Medizin,   Bd.   17,   Nr.  4  nnd   DeiitHche   med.   Wochenschr., 
^^rx  1902. 

Wolff,  Die  Lehre  von  der  Kiebskraukheit.  42 


l\fiH  VII.  I)i«  parasitären  Theorien. 

llokttiii|irniiic  Ai^v  KliiHiinnycetentheorie.  [Irrtümer  in  beznc:  j 
Morplioloi^lo  (Zi^lldo^eneration);  spezifische  Färbung  für  BIisl 
m,Yn^ioii  Irrl«:;  die  experimentell  erzeugten  Tumoren  sind  Grau 
loiiioj.  Niiiirelire*M  Verteidigung.  Flimmer,  Gaylord  und  Leopold 
riilorNuohiiiiKeii  zur  Stütze  der  Blastomycetentheorie*  Experi 
nioutcller  NnrhwelN  über  die  Herkunft  der  Plimmer'schen  Gebilde. 
\ulikiirper  im  itlute  von  mit  Hefe  Torbehandelten  Tieren:  bei 

Krebskranken  nicht  nachweisbar. 

rn^'t'trtlir  /u  dei-st^lben  Zeit,  als  man  Parasiten  aus  der  KW 
\\\'v  Sporozoen  mit  dvv  Krebsbildunjr  in  Beziehung  zu  briniaren  siicite. 
iiltuibliMi  einigt»  Korseher,  durch  Befunde  von  Hefepilzen  in  r'arci- 
u\»nii»n  YoranlaÜt,  diesen  Pilzen  eine  große  Rolle  bei  der  Entstehur 
der  Kn*bsir<*J***hwulst  zuschreiben  zu  müssen.  Besonders  eifn>  ver- 
traien  diesen  Standpunkt  italienische  Forscher. 

Ks  ist  hier  nun  nicht  nnseiv  Aufiraltr,  »lie  ungeheure  Literatur 
utu^t  die  Hefeplilze  eingehender  zu  studieren.  *  wir  wollen  nur  kurz 
d\c  Kosuhate  der  Forschunsren  über  die  Klassinkation.  Struktur  und 
UioKx^ie  mitteilen,  soweit  sie  tür  unsere  Zw»rt:ke  nutwendisr  sind.        \ 

l^io  Hefczellen  nehmen  im  Nauirrriche  eine  trigenartigre  Stellung 
on>.  nuiu  1h trachtet  sie  teils  als  lV>r.  zv^n.  trils  als  Pflanzeneebilde. 
\Ax*h  St  r,islMirirer-  hat  das  iVt«:  v'asmi  kr  in»?  »trLrentliche  Struktur 
r,v.,;  Mf^.l^!  in  iuuiirem  Zusammenhaiii:  xir  srinrr  Zrllmembran.  Ein 
:i: '.:v•k^^  c  tx'heu  des  rroT-r  I:i<:l  A  v.T.. irr  ZellmerabrAn 
k..  v:  \xt\*:r  l»:i  ^.ier  Si^- ren-'i'.iMr.j:.  "  «L  '••::  :juhül«»ris<?hett  Vor- 
<\\X":v    V.,    .i-r  iU:V.:t!le   vor,  wAir-- :    i-rs  'kI  -irrii  Protozuen  der 

".  :  ::r.  v'  ;:<;.;:  a!>  4-.  't  :!.'.:-_-:  irr  r'izzi  ■ü*^  BU^tomT- 
,  .    :       S:  ••  iv.!;:     Ä".::.  ..■.Tr'rv.  T:.il-'.:-  -iiz-Li-r   '-<  lad  aa<  kurzt-n 
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von  Sauerstoff  und  bei  günstiger  Temperatur  bilden  die  Hefen 
rien,  die  äußerlich  den  Conidien  gleichen,  im  Innern  aber  einige 
Sporen  erzeugen.  Die  Hefezellen  sind  bekanntlich  die  Gärungs- 
.  (Spaltung  des  Zuckers  in  Alkohol  unter  Kohlensäure- 
dung) I 

?  Bierhefepilze  erhält  man  nur  durch  Kulturen,  der  Weinhefe- 
igegen  kommt  in  der  Natur  im  Boden  der  Weinberge  vor,  von 
s  er  dann  in  den  Rebstock  gelangt.  Die  Hefepilze  sind,  nach 
ck,  selbständige  Pilze! 

igehende  Untersuchungen  über  die  Struktur  der  Hefezelle 
er  den  Kern  derselben  stellte  P.  A.  Dangeard^)  an.  Man 
her  im  Zweifel,  ob  die  Hefezelle  einen  Kern  hat;  Dangeard 
tete  jedoch,  daß  die  Hefezelle  stets  einen  Kern  habe  mit 
)ppelt  konturierten  Kernmembran  und  deutlichem  Nucleolus! 
ter  der  Zellmembran  liegt,  nach  Dangeard,  eine  dicke  Proto- 
jchicht,  und  dieser  im  Innern  anliegend  der  Kern, 
ge  er  in  Buhe  ist! 

i  der  Sprossung  verhält  sich  nun  der  Kern  zuerst  passiv.  Die 
proßzelle  ist  mit  eben  solcher  Protoplasmaschicht  ausgestattet 
Mutterzelle  und  durch  ein  sehr  feines  Sterigma  mit  ihr  verbunden, 
r  Kern  begibt  sich  dann  zu  der  Einmündungsöffnung  der  neuen 
md  teilt  sich  hier  so,  daß  die  Teilungsrichtung  senkrecht  zu 
reh  die  beiden  Zellen  gelegten  Achse  steht.  Der  eine  Kern 
mn  durch  das  Sterigma  in  die  Tochterzelle  über.  Der  Durch- 
es  Kerns  durch  die  feine  Oeffnung  wird  dadurch  ermöglicht, 
embran  und  Nucleolus  sich  erst  später  l)ilden. 
if  diesen  Vorgang  ist  es  wohl  zurückzuführen,  daß  einige 
iY  das  Vorhandensein  eines  Nucleolus  in  den  Hefezellen  ent- 
n  bestreiten. 

nnberg-)  z.  B.  behauptet,  daß  die  Hefezellen  im  allge- 
n  einen  runden,  homogenen  Kernkörper  aus  verschiedenen 
tinkörnern  bestehend  haben,  aber  niemals  einen  Nucleolus! 
ch  Feinberg  haben  die  einzelligen  Organismen  (cfr.  auch 
und  die  Hefezellen  keine  Nucleolen,  oder  Nukleolai>5ubstanz, 
i  nur  Kernpunkte.  Der  Kern  der  Protozoen  unterscheidet 
►n  dem  der  Hefezellen  jedoch  dadurch,  daß  der  erstere  all- 
von  dem  Kernsaft  in  Gestalt  einer  ziemlich  breiten,  scharf 
5ten  Zone  umgeben  ist,  welch'  letztere  den  Kernpunkt  von  dem 
asma  trennt,  während  der  Kernpunkt  der  Hefezelle  im  all- 
en an  das  Protoplasma  grenzt.  Beide  Kernpunkte  tarben  sich 
thvlenblau-Eosin  rot. 

e  Hefezellen  sind  in  bezug  auf  ihre  Biologie  eifrig  unter- 
w'orden,  und  die  Forschungen  haben  interessante  Ergebnisse 
•t. 

IS  interessiert  an  dieser  Stelle  hauptsächlich  die  Tatsache,  daß 
:charomycespilz  im  Verhältnis  zu  den  Protozoen,  besondei-s  den 
1  (cfr.  S.  592),  viel  eher  Kälte  und  Austrocknung 
agt. 

La  8tracture  des  leviires  t't  leur  (l<'M»*l(>piMmeut  iLf  Hotani>t»'.  18D4.  Ift-ft  H. 

l.  0.  b'.  587  und:  Ueber  den  Bau  der  Ilifezellen  und  ihn'  rnttrsi-heiduntr 
zeUif^n,  tierischen  Orjrnnismeu  (Berichte  der  d»'ut'«htu  botunisrhen  (iesell- 
l9()2,  Bd.  XX,  Heft  9). 
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Lymphgefäßen.  Die  Körperchen  haben  eine  sphärische  Fonii.  d  ^^ 
Größe  eines  roten  Blutkörperchens,  sind  homogen  und  strukturlos  un^  ^^ 
oft  durch  kurze,  feine  Fäden  miteinander  verbunden. 

Aber  Rüssel  erwähnt  ausdrücklich,  daß  er  diese  Gebilde  nicl:  -^^ 
nur  in  Krebsgeschwülsten,  sondern  auch  in  Adenomen,  Gun"^  - 
mata  und  bei  tuberkulösen  Gelenkaffektionen  gefunden  hab  *«:^- 

Auf  Gnind  dieser  Differenz  in  der  Farbenauftiahme  glaufci^t 
Rüssel,  daß  es  sich  um  Parasiten  handle: 

„That  the  organisme  here  is  a  fungus  which  belongs  to  tl^  ^ 
spronting  fungi"  (Sproßpilze  Naegelij. 

Einen  weiteren  Beweis  dafür,  daß  es  sich  um  Blastomycete^  n 
handle,  bringt  Rüssel  nicht.  Er  glaubt  nur,  daß  Wickham  i^ 
Parasiten  i  cfr.  S.  564)  mit  den  von  ihm  beschriebenen  identisch  wäre-ÄKi . 

Ueber  die  Bedeutung  der  RusseTschen  Körperchen  und  übei^i' 
ihre  Natur  entspann  sich  bald  eine  sehr  lebhafte  Diskussion. 

(azin,^)   der   etwa   zu   derselben  Zeit  dieselben   Gebilde  w 
Rüssel    beschrieb,    hielt   diese   Organismen   für   nicht   parasitärt 
Natur,  sondern  für  Produkte  einer  hyalinen  Degeneration  d 
Zell  Protoplasma.    Die  Arbeit  von  Cazin   wurde  nicht  weit 
beachtet,     während     die    Anhänger    der    parasitären    Theorie    d 
RusseTscheu  Veröffentlichung  sehr  sjinpathisch  gegenüberstände- 
obwohl  Rüssel  selbst  zugab,  daß  die  von  ihm  beschriebenen  Or^r 
nismen  nicht  ausschließlich  in  Carcinomen  vorkämen. 

Cazin  ^)  fand  späterhin  dieselben  Gebilde  auch  in  entzündet 
und  tuberkulösen  Geweben. 

Auch  Touton^)  sah  ähnliche  Organismen,  die  er  zuerst  f^Ä^ii 
Sporozoiten,  späterhin*)  aber  für  RusseTsche  körperchen  hielt,  :iu 
sarkomatösen  Hautknoten. 

Ebenso  beobachtete  Letulle^)  in  tuberkulösen  Ganglien  d  ^^^ 
Vorkommen  von  RusseTschen  Körperchen  undBorrel®)  bei  sypl  -»i- 
litiscJH'ii  und  tii])erkulösen  Affektiouen. 

Seifert')  fand  Kussel'sche  Körperclien  sowohl  bei  akuten  f=^  1  ^ 
aucli  chronischen.  s])ezifischen  und  nichtsj)ezifischen  Entzünduiiir  —•=•"** 
der  ()])eren  IiUftwe<ie,  ja  sogar  in  der  normalen  Nasenschleii 
liaiit!  Seifert  hielt  diese  (lebilde,  ebenso  wie  Cazin,  tur  (L 
Piodukt  einer  hyalinen  l)eg(*neration  in  den  tixen  Bindegewebs-  u 
K|)itheiial/enen. 

Die  K  ussel'schen  Körperchen  haben  also,  nach  den  Int 
suchunireii  alh^r  dieser  Forscher,  absolut  nichts  Spezitisches  und  sind 
keiiuM-  Weise  charakteristisch  flu*  Krebstumoren.  Dazu  kimimt,  d 
Fein  her <»•  ^)  diese  ()r<ranismen  niemals  in  frischen  Krebsen  u 
nie  in  den  Parencliynizellen  gefunden  haben  will. 

Xichtsdestoweni<rer  erre^rten  di(^  Kusserschen  Gebilde  doch« 
lnt(Messe   all(M'   Foischei'.    und    all<remein   ])emühte   man   sich   zu 
irriinden.  um  was  es  sich  eigentlich  hierbei  handle. 

M  .louni.  (!«•  rAiiatoiiiit'  vi  de  In  l'bvs..  ISUO.  p.  51)3. 

-)  Aldi.  iT-ntT.  (l.-  Med.     .lau.  1H92.^ 

h  Minnlu-iur  incd.  Wochnisclir..  1893,  Nr.  2  und  3. 

^1  VinlK.ws  Anliiv.  lid.  132. 

^  llullrt.  <in'.  aiiat.     1.').  Mai  18iM. 

"i  Aimal.s  «Ir  riiistitut   l'astt'ur.   11)01.  Nr.  2. 

•  Sitziini;>lM'riilit«'  der  W'ürzlniiLivr  pliys.  med.  (ies.     März  IS\U. 

-   I.  c.  s.  :)S7. 
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Die  meisten  Forscher  neigten,  wie  wir  eben  gesehen  haben,  der 
iicht  zu,  daß  es  sich  um  Produkte  einer  hyalinen  Degen e- 
.  ion  handle.  Auch  Dean^)  spricht  sich  in  diesem  Sinne  aus,  da 
^^  Körperchen  sich  auch  mit  Eosin  und  nach  Gram  färben. 

Shattock  und  Ball a nee*-*)  bestritten  ebenfalls  die  parasitäre 
iir  der  Russe  Tschen  Gebilde,  da  B 1  u  t  p  1  ä  1 1  c  h  e  n  im  geronnenen 
t:e  genau  dieselben  tinktoriellen  Eigenschaften  besäßen. 

Nach  Ansicht  dieser  Forscher  handelt  es  sich  bei  den  Russel- 
E511  Körperchen  um  eine  besondere  Gerinnung  des  Zelleiweiß  — 
>    «auch  um  ein  Degenerationsprodukt. 

Hingegen  glaubte  Raum,*)  daß  es  sich  um  rote  Blut- 
r  perchen  und  Nepveu,*)  daß  es  sich  um  Derivate  von  Leuko-- 
fc  <^n  handle. 

Pianese**)  tührt  das  Entstehen  der  RusseTschen  Körper- 
n  auf  eine  Colloiddegeneration  des  hyalinisierten  Protoplasma 
ück. 

Viele  Forscher  behaupteten  auch,  daß  es  sich  bei  den  Russel- 
en  Körperchen  um  normale  Zellbestandteile  handle. 

Steinhaus®)  sah  die  RusseTschen  Gebilde  alsNucleoli  an, 
durch   die  RusseTsche  Färbemethode  ruhende  Kerne  grün 
d  mitotische  rot  gefärbt  werden. 

Auch  N oe gg er ath')  hält  die  Russe Tschen  Körperchen  für 
;  Produkt  einer  ungleichen  Kernteilung,  wie  sie  anatomisch 
i    Auerbach  und  Nußbaum^)  beobachtet  worden  ist. 

Es  handelt  sich,  nach  Noeggerath,  um  Nucleoli;  denn  in 
em  gewissen  Stadium  des  Carcinoms  spaltet  sich  die  chromophile 
jstanz  des  Kerns  in  eine  chlorophile  und  fuchsinophile! 

^Noeggerath  identifiziert  die  RusseTschen  Körperchen  mit 
3brings  Parasiten,*)  besonders  ähnlich  wäre  die  eosinophile 
renschaft  derselben  bei  Doppelfärbung  mit  Hämatoxylin. 

Andere  Forscher  hingegen  identifizierten  die  RusseTschen 
^>erchen  mit  den  Altmann'schen  (Tranulis,  mit  denen  wir  uns 
Oll  vielfach  beschäftigt  haben.*®) 

Einer  der  eifrigsten  Verfechter  dieser  Hypothese  war  R.  Klien.**) 

AVie   wir   schon  an   einer  früheren  Stelle  (cfr.  S.  413)   erörtert 
»en,  handelt   es  sich  bei   den  A 1 1  m  a  n  n'schen  Zellgranulis  nicht 
Bestandteile  des  Kerns,  sondern  des  Zellprotoplasma. 

Jvlien  kommt  nun  bei  seinen  Untersuchungen  zu  folgendem 
mJtat: 

1.  die  RusseTschen  Fuchsinkürperchen  sind  nicht  parasitären 
Ursprungs ; 

*)  Lancet,  April  1891. 

*)  Brit.  med.  Journ..  1891,  S.  1576. 

*^  Arch.  f.  mikroäkop.  Anat.,  Hd.  H9,  j).  1371. 

*t  Arch.  g^n^r.  de  M^d.,  Jan.  1892  und  1894.  (fr.  auch  Conjjfn's  de  l*as>ooiatuni 
:^i»e,  MarseUle  1891. 

•^^ )  1.  c.  S.  457. 

•)  Zentralblatt  für  allg.  Pathoh^gie.  1891,  II. 

~  )  1.  c.  S.  436. 

'^j  Cfr.  8.  438  und  S.  608. 

•)  (^.  S.  622. 

*«j  CiT.  S.  412,  463  etc. 

■■)Ueber  die  Beziehung  der  Rus.*»crschen  Fuchsinkörpercht'n  zu  den  Altniann- 
u  2eUgranuli8  (Beiträge  zur  pathol.  Anatomie  und  allg.  Pathul..  1892.  Bd.  XI. 
17). 
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lichtbrecheuden  Membran  bildet  sich  eine  kleine  Knospe,  welche  all- 
mählich an  Umfang  zunimmt  und  sich  schließlich  von  der  Mutterzelle 
ablöst.  Die  lichtbrechenden  Granula  nehmen  an  dieser  Vermehrung 
durch  Knospung  nicht  teil. 

Die  Parasiten  konnte  Sanfelice  dadurch  konservieren,  daß  er 
einen  Gljzerintropfen  hinzusetzte.  Mit  Essigsäure  in  frischem 
Zustande  behandelt,  kommt  die  lichtbrechende  Membran,  welche  die 
hyaline  umgibt,  zum  Vorschein. 

Nach  Sanfelice  besteht  nun  ein  großer  Unterschied 
zwischen  den  Blastomy ceten  in  Kulturen  und  denen  in  Ge- 
webe n. 

Die  Gewebsparasiten  sind  von  einer  lichtbrechenden 
und  hyalinen  Membran  umgeben,  während  die  Parasiten  in  den 
Kulturen  nur  eine  dünne  Membran  besitzen.  Innerhalb  des  Organis- 
mus findet  außerdem  die  Bildung  von  Hyphen  statt,  und  die  licht- 
brechenden Körnchen  sind  häufiger. 

Die  Konservierung  der  Gewebsparasiten  fand  in  Müller'scher 
Flüssigkeit  statt. 

Zur  Erkennung  der  Parasiten  in  Geweben  und  zur  Unterschei- 
dung, von  Degenerationsprodukten,  mit  denen  sie  leicht  verwechselt 
werden  können,  gab  nun  Sanfelice  für  die  Parasiten  eine  spe- 
zifische Färbung  an: 

Kleine  Gewebsstücke  werden  in  toto  in  Lithion-Karmin  gelegt^- ^ 
dann  mit  saurem   und  absolutem  Alkohol  behandelt  und  in  Paraffinr:»- 
eingeschlossen.     Die  Schnitte  werden  mit  Eiweiß  auf  den  Objekt— -::j 
träger  festgeklebt  und,  nachdem  sie  mittelst  Xylol  vom  Paraffin  bt-^ 
freit  worden  sind,  mit  absolutem  Alkohol  und  dann  mit  Ehrliches '^ 
Flüssigkeit  5—10  Minuten  behandelt.  _ 

Dann  wird  das  Präparat  zuerst  in  Aq.  dest.  gewaschen  und  mi^  -■: 
Aq.  dest.,  dem  einige  Tropfen  einer  V-^P^oz.  Lösung  von  Oxalsäuren  ^ 
zugesetzt  sind,  behandelt.  Dadurch  wird  die  Farbe  in  den  Parasite 
fixiert. 

Um  den  Feberscliuß  von  Säure  zu  beseitigen,  wird  das  Präpara 
gründlich  in  A(i.  dest.  o(*wasclien  und  mit  Alcohol.  absol.  entfärbt,  bis 
aller  Farb.stotf*  beseitigt  ist.     Das  Präparat  wird  dann  einige  Zeit  ii 
Xylol  gelehrt  und  dai'auf  in  Balsam  eingeschlossen. 

Bei  dieser  Färbung  erscheinen  die  Parasiten  violett  und  das 
Gewebe   rot! 

Um  nun  den  Beweis  dafür  zu  eibringen,  daß  Blastomyceten  die 
Erreger  1)üsartiger  (Jesehwülste,  speziell  des  Carcinoms  seien,  konnte 
Sanfelice  zwei  Wege  einschlagen:  Entweder  Züchtung  von  Blasto- 
myceten aus  einem  niensclilichen  Carcinom  und  Impfung  auf  Tiere 
—  dann  müssen  Carcinome  entstehen  —  oder  Einimpfung  von  Rein- 
kulturen von  Blastomyceten  auf  Tiere,  dann  müssen  bösartige  Ge- 
schwülste entstehen. 

Sanfelice  wählte  den  zweiten  Weg. 

Zu  diesem  Zwecke  impfte  Sanfelice  mit  Reinkulturen  von 
Sacchai-oniyces  neoformans  (aus  der  Luft)  Hunde,  Mäuse,  Ratten, 
Kaninchen  und  Hühner. 

Die  Kulturen  waren  immer  pathogen  und  gegen  Austrocknuug 
sehr  widei'Standsfähig. 

Mäuse  starben  acht  Tage  nach  Injektion  einer  Reinkultur  in 
die   Bauehhr)hle.     J^ei    der   Sektion   fanden   sich  viele   kleine,  Aveiße 


-►  Jt 


Blast omycetentheorie.    SaccharomyceM  litogenes.  667 

Knötchen  im  Netz,  die  viel  Parasiten  enthielten.  Diese  la^en  teils 
frei  (von  doppeltkonturieiter  Membran  umgrenzt),  teils  in  Lymph- 
zelleii  eingeschlossen  (mit  einem  hyalinen  Hof  umgeben).  Bei  Mäusen 
tindet  nur  eine  allgemeine  Infektion  statt,  bei  Ratten  hingegen  auch 
eine  Reaktion  des  Gewebes,  die  durch  eine  Wucherung  des 
Bindegewebes,  zum  1'eil  aber  auch  von  Epithelzellen,  sich  offenbart. 
Sanfelice  bediente  sich  bei  seinen  Experimenten  späterhin 
auch  Kulturen  von  Blastom3'ceten ,  die  aus  Carcinomen  ge- 
züchtet waren. 

Durch  P^inimpfung  einer  solchen  Kultur  in  die  hintere  Mamma 
einer  Hündin  will  Sanfelice  nach  zehn  Monaten  die  Entstehung 
sarkomähnlicher  Geschwülste  beobachtet  haben.  Auch  Meta- 
stasen  sollen  sich  gezeigt  haben.  Mikroskopisch  bestanden  diese 
Tumoren  aus  einer  Anhäufung  von  Zellen  mit  wenigen  Parasiten, 
die  in  der  Peripherie  lagen  und  in  der  Form  von  extra-  und  intra- 
celJiilären  Fuchsinköri)erchen  erschienen. 

Sanfelice  gibt  bei  seinen  späteren  Untersuchungen  selbst  zu, 
daß  diese  Impfungen,  ohne  bestimmte  Kautelen  vorgenommen,  selten 
zu  positiven  Resultaten  führen.  Die  Parasiten  müssen  sich  erst  an 
die  biochemischen  Bedingungen  der  Gewebe  gewöhnen. 
t>eshalb  paßte  Sanfelice  den  Parasiten  erst  durch  Impfung  von 
Hund  auf  Hund  an  und  erst  dann,  nachdem  der  Parasit  wiederholt 
d^n  Tierkörper  passiert  hatte,  konnte  er  bei  einer  Hündin  das  oben- 
^J'Wähnte  Resultat  erzielen. 

Sanfelice  hat  noch  eine  zweite  pathogene  Blastomycetenart 
entdeckt,  die  er  aus  den  krebsig  entarteten  Drüsen  eines  Ochsen 
^öchtete  und  als  Saccharomyces  litogenes  bezeichnete,  wegen 
Y^^  Bildung  von  kalkigen  Massen  im  Degenerationszustande.  Doch 
^chreibt  diesem  Parasiten  vSanfelice  weiter  keine  Beziehungen  zur 
^^'ebsentstehung  zu. 

Man  muß  zugeben,  daß  Sanfelice  mit  einem  großen  Aufwand 
'Voix  Fleiß  alle  Faktoren  berücksichtigt  hat,  die  bei  der  Beweisführung, 
^^ß  der  ^Saccharomyces  neoformans"  der  Krebserreger  wäre,  in  Be- 
^^'^cht  kommen. 

Sanfelice   hat    die    Morphologie    und    Biologie    des   Parasiten 

^^tiau  zu  erforschen   versucht,   er  hat   den  Parasiten   gezüchtet  und 

j^plungen   angestellt,   also   alle    Forderungen   erfüllt,   die   man   an 

^^^11    Nachweis    einer   parasitären   Theorie   der   Krebsentstehung  nur 

^^ eilen  kann. 

Wie  weit  ihm  diese  Beweisführung  gelungen  ist,  werden  wir 
?^l^en.  Bis  zu  Sanfelice's  Veröffentlichungen  lagen  nur  die  .Arbeiten 
~^^S!5se'S  über  pathogene  Hefenarten  vor  (cfr.  S.  600).  Dieser  Autor 
^^^tte  die  Wirkung  der  pathogenen  Hefen  unter  dem  Bilde  einer 
*  yÄmie  beschrieben. 

^        Gegen    diese    Auffassung    wandte    sich    Sanfelice.      In    dem 

^U  ssse'schen  Falle  hätte  keine  Pyämie  vorgelegen,  da  ja  kein  Fieber 

y^^i^handen  gewesen   wäre.    Die  derben  Knötchen,  die  Busse  ge- 

lV^<len   hat,    bestanden    nicht    aus    Kiter,    zumal    Busse    in    diesen 

^^ötchen  kiesenzellen   gefunden  hätte.    Nach  Sanfelice  hätte   es 

^^^Vi  in  dem  Busse'schen  Falle  um   eine   allgemeine  Sarkoma- 

.^e  gehandelt  (ausgehend   von   einem   Tibiasarkomi.     Busse   hat, 

^^le   wir  gesehen  haben,  die  Blastomyceten  nicht  weiter  zu  bösartigen 

^^ösch>^'ülsten  in  Beziehung  gebracht.    Sanfelice  aber  glaubte   die 
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S  t  e  r  n  b  e  r  g  konnte  mittelst  der  S  a  n  f  e  1  i  c  e'sclien  Färbeniet  lioden 
die  Befunde  dieses  Forschers  nicht  nachprüfen.  Kr  bediente  sich 
der  Aievoli'schen^)  Methode  zum  Studium  dieser  als  Blastomyceten 
iin^esehenen  Zelleinschlüsse.  Nach  dieser  ilethode  werden  die  Sclinitte 
in  Äbsol.  Alcohol  gehärtet,  in  Xylol  aufgehellt  und  in  Paraffin  ein- 
gebettet. Die  Schnitte  werden  mit  Eiweiß  aufgeklebt,  das  Paraffin 
clixrch  Xylol  entfernt  dann  Abwaschung  mit  Alcohol  absol.  Die 
Jb^räparate  werden  geförbt  mit  Anilin wassergentianaviolett  (5-  15  Min.), 
d^i^iin  in  Aq.  dest.  gewaschen,  dann  2—5  Minuten  in  Gram's  Flüssig- 
gelegt, in  Aq.  dest.  gewaschen,  darauf  2-3  Minuten  in  Iproz. 
rivsserige  Saffraninlösung  gelegt,  gewaschen  und  dann  mit  Alkohol 
ndlich  entfärbt,  bis  kein  Farbstott*  mehr  abgesondert  wird,  dann 
Xylol  aufgehellt  und  in  Kanadabalsam  gebettet.  Bei  dieser 
l:«'^arbemethode  sollen  nach  Aievoli  die  Parasiten  glänzend  blau 
und  das  Gewebe  rot  gefärbt  werden. 

Aber  auch  diese  Methode  ist  nicht  spezifisch  für  Blastomyceten, 
d3,  Sternberg  dieselben  FarbendiftVrenzen  bei  Degenerations- 
I>  r  odukten  der  Zellen  beobachtet  haben  will. 

Weder  morphologisch  noch  durch  spezifische  Färbung  ist  also 
\'on  Sanfelice  und  seinen  Anhängern  der  Beweis  erbracht  worden, 
d3*ß  es  sich  bei  den  Zelleinschlüssen  in  Carcinomen  um  Blastomyceten 
li£i.ndle. 

Aber  auch  die  dritte  und  letzte  Stütze  —  die  Krzeugun«  von 
ICrebstumoren  durch  Impfung  mit  Blastomycetenkulturen  —  ist  durch 
<lie    Nachprüfung  vieler  Forscher  stark  erschüttert  worden. 

Sanfelice  und  Roneali  icfr.  S.  ()()9)  hatten  behauptet,  daß  es 
sicli  bei  den  experimentell  erzeugten  Tumoren  um  typische,  epitheliale 
Krebsgeschwülste  handle. 

Das  wird  aber  von  vielen  Forscheni,  die  die  Experimente 
SS  a  iifelice's  nachprüften,  entschieden  bestritten. 

Pelagatti^)  hält  die  durch  Blastomyceten  erzeugten  Tumoren 
lüi*    Knt Zündungsgeschwülste,  da   sie   die   Neigung   zur  Ver- 
narbnng  besitzen.    Dieselbe  Ansicht  vertraten  auch,  wie  wir  gesehen 
^aben,  Curtis'*)  und  Busse. 

Auch  Domergue*)  bestreitet,  daß  es  sich  bei  den  Sanfelice- 
sclien  Tumoren  um  Carcinome  gehandelt  hätte.  Durch  Impfung  mit 
Reinkulturen  von  Blastomyceten  kann  man  die  „Levüre"  hervorrufen, 
also  einen  entzündlichen  und  nekrobiotischen  Prozeß,  aber  keine 
Hyperplasie.  Der  Parasit  verursacht,  nach  Domergue,  immer  die- 
selben Vorgänge,  er  verdrängt  dit»  Zelle,  durchdringt  sie,  tötet  sie 
und  erzeugt  einen  nekrobiotischen  Prozeß. 

Graßberger'^)  imi»fte  mit  Blastomyct^ten,  die  auf  sterilisiertem 
Fließpapier  sich  befanden  und  erzielte  bei  Meei>5chweinchen  einen 
Tnmon  der  aber  aus  G rann lationsge webe  bestand. 

Auch  \V.  Petersen  und  A.  Kxner")  unterzogen  die  Befunde 
Sanfelice's  einer  experimentellen  Nachprüfunir. 


*)  D  Policlmicü,   1895.   vol.  II:    Zeiitrall.l.   t.    r.ukt.,    H.l.  21):    Hitnnna    lUf.lira. 
im,  Xr.  276. 

«)  1.  c.  S.  670. 

')  Ctr.  S.  661. 

*)  I.  c.  S.  376. 

»)  Schmidt*»  Jahrb.,  1891).  Bd.  2(;h,  j?.  :^2. 

•)  Bnina'  Beitr.  zur  kliii.  Chir..  Hd.  20.  1899.  p.  7ti9. 


Bisher  ist  nun  dieser  Beweis  nicht  erbracht  worden. 

Die  Richtigkeit  und  Deutung  der  P 1  i  m  m  e  r'schen  Befui 
wurden  stark  angezweifelt.  Zunächst  war  es  sehr  zweifelhaft,  ob 
sich  bei  den  experimentell  erzeugten  Tumoren  am  echte  Kre 
geschwülste  gehandelt  hat.  PI  immer  selbst  gab  schließlich  zu,  « 
es  P!)ndotheliome  gewesen  wären,  während  andere  Forscher.  ^ 
Petersen  nnd  Exner,')  behaupteten,  daß  es  sich  nm  einfa« 
entzündliche  Neubildungen  handle. 

Schon  Sjöbring")  hatte  hervorgehoben,  daß  bei  den  von  i 
beschriebenen  Parasiten  Pseudomitosen  vorkommen,  durch  weL' 
coUoidartige,  stark  glänzende,  färbbare  Kiigelchen  sich  bilden,  die 
aber  nicht  für  Hefezellen  hält,  obwohl  sie  den  Plimmer'schen  < 
bilden  entsprechen. 

Nun  fand  Nößke*)  vereinzelt  Plimmer'sche  Körperchen  a.i 
in  gutartigen  Mammaadenomen  und  bei  indurativer  Pneumo« 
Nach  den  Untersuchungen  dieses  Forschei-s  handelt  es  sich  bei  < 
Plimmer'schen  Gebilden  um  gewisse  funktionelle  Aeußerun^ 
des  Protoplasma,  um  eine  Art  veränderter  Sekreti_< 

Dieselbe    Deutung ,    die    B  o  r  r  e  1    für    S  a  n  f e  1  i  c  e's    Parasi 

I)  Arch.  f.  Gynäkol,.  Bd.  61,  190:),  S.  77ff. 

')  I.  c.  S.  671. 

•i  1.  c.  S.  621. 

'j  Arch.  f.  klin.  Ohirnrgii-,  B<l.  67,  1902,  S.  954. 
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hatte,*)  gab  Le  Count^j  auch  für  die  P 1  i m m e r'schen  Gebilde,  in- 
dem er  sie  als  „Arcoplasma"  oder  als  „attraktive  Sphäre**  mit  ihren 
( 'en trosomen  bezeichnete. 

Das  Verdienst,  die  Frage  nach  der  Herkunft  der  P 1  i  m  m  e  r sehen 
Gebilde  dem  ständig  auf-  und  abwogenden  Streite  der  Meinungen 
und  Auslegungen  entrückt  und  auf  experimentellem,  unanfechtbarem 
\Veg:e  gelöst  zu  haben,  gebühit  unzweifelhaft  Spirlas.**)  Durch  In- 
jektion von  frischen  Krebszellen  in  die  Bauchhöhle  des  Kaninchens 
konnte  Spirlas  nach  24 — 50  Stunden  in  den  Lymphocyten  typische 
Plimraer'sche  Körperchen  nachweisen. 

Aber  auch  bei  der  Injektion  von  Placentarzellen,  Sperma- 
tozoen,  Sarcinen,  Leberzellen  und  steriler  Kochsalz- 
losung konnte  Spirlas  dieselben  Gebilde  hen^orrufen. 

Die  Entstehung  dieser  Körperchen  konnte  Schritt  für  Schritt 
verfolgt  werden.  Sie  sind,  nach  Spirlas,  nichts  anderes,  als  die 
von  den  Lymphocyten  aufgenommenen  und  verdauten 
Leukocyten,  es  sind  also  Verdauungsvakuolen,  in  denen  als 
Rest  der  Leukocyten  ein  intensiv  färbbarer  Kern  gelegen  ist. 

Zu  derselben  Ansicht  gelangte  auch  in  jüngster  Zeit  nach  ein- 
l?elienden  Untersuchungen  Robert  Greenough.*) 

Die  Blastomycetentheorie  steht  also  nach  allen  diesen  Unter- 
snclungen  auf  sehr  schwachen  Füßen,  und  es  ist  Sanfelice  und 
»einen  Anhängern  nicht  gelungen,  diese  beweiskräftigen  Experimente 
zu    widerlegen. 

Dazu  kommt  noch  ein  Faktor,  der  gegen  die  Blastomycetentheorie 
spricht,  auf  den  besonders  M.  Brouha*^)  die  Aufmerksamkeit  ge- 
lenkt hat. 

Durch  die  Untersuchungen  von  Malvoz*)  hat  sich  ergeben, 
daß  im  Blute  von  mit  Hefe  vorbehandelten  Tieren  Anti- 
körper sich  bilden,  die  Agglutination  hervorrufen.  Brouha 
tand  aber  im  Blute  Ki-ebskranker  keine  Antikörper,  folglich  können 
BlÄstomyceten  auch  nicht  die  Ursaclie  der  Krebsentstehung  sein. 

Auch  die  Blastomycetentheorie,  hat,  ebensowenig  wie  die  Sporo- 
zoentheorie, das  Feld  behaupten  können.  Aber  trotzdem  ließen  die 
Anhänger  der  parasitären  Theorie  sich  dadurch  nicht  abschrecken. 
^"eiter  in  dem  weiten  Gebiete  der  Parasiten  zu  forschen,  um  den 
schnldigen  herauszufinden. 


Die  pflanzenparasitäre  Theorie  der  Krebsentstehnng. 

Analogie  zwischen  Pflanzen-^  und  tierischen  Tumoren.  Unter- 
^hied  zwischen  den  Gallenbildungen  der  Bäume  und  den  Krebs- 
Se^hwülsten.    Die  Plasmodiophora.    Morphologie  und  Bio- 

»)  CtT,  S.  670. 

*)  The  Journ.  of  med.  Reseanh,  vol.  VII.  llKVi,  Nr.  4. 

'j  Münchener  med.   Wochenschr.,   löOH.  Nr.   li).     Cfr.  auch  C'aroinomliteratur. 
hermosgeffeben  von  Anton  J?  tick  er.  liK)H.  Nr.  10. 

*)  The  third  report  of  the  Caroline   ßrower  (Yoft   cancer   coinmission   of   the 
"•rvaid  medical  school.    Boston  liKV). 

,^  *)  Antikörper  Ton  Hefe  im  Serum  Krebskranker  Zentralbl.  f.  Dakteriol..  Bd.  H(), 
1^1,  Nr.  25). 

•)  ihidem  Bd.  29.  Nr.  17. 

43* 


(376  VII.  Die  parasitären  Theorieu. 

logie    dieses   Parasiten.     Die   Plasmodiophora   als   Ursache  d< 
Kohlliernie«    der   Brnnissure    und  der  Black  Heasles   (schwai 
Blattern).      Beziehungen     der    Piasmodiophora     brassicae 
Krebsätiologie.     Podwyssozki's   experimentelle  üntersuchongeK:  - 

Leyden's  „Vogel augen*^.    Gegner  der  Leyden'schen  Parasiten. 
€  h  y  t  r  1  d  i  a  c  e  e  n  als  Krebserreger  (Behla).   Die  Nectria  ditissinr^^ 
und  der  Holzschwamm  und  ihre  Beziehungen  zur  Krebsätiologi  ^B 
Allgemeiner    Unterschied    zwischen    Pflanzentumoren    und    d( 

Krebsgeschwulst. 

Bei  den  weiteren  Forschungen  nach  Parasiten,  als  Krebserreg 
richtete  man  auch  sein  Augenmerk,    nachdem   die  Sporozoen-   u 
Blastomycetentheorie   als   nicht  genügend  beweiskräftig  aufgegeb 
war,  auf  die  durch  Parasiten  erzeugten  Geschwülste  der  Pflanz.», 
und  Bäume. 

Bekannt  ist  ja  die  durch  den  Stich  der  Gallwespe  hervorgerall 
Wucherung  der  Pflanzenzellen,  die  als  Tumor  erscheint. 

Man   suchte   nun   zwischen   diesen  Baumgeschwülsten   und 
menschlichen  Krebsgeschwulst  eine  Beziehung  herzustellen. 

Wie  BeyerinckM  nachgewiesen  hat,  ruft  der  Saft  der  Gf 
Wespenlarven  eine  Wucherung  der  Parenchymzellen  der  Pflanzen  herv 
Ozerny-)  meinte  daher,  daß  Enzyme  hierbei  eine  Rolle  spielen. 

Allein,  wie  bereits  Behla*)  betonte,  ist  doch  zwischen  c 
Krebsgeschwulst  und  der  durch  den  Stich  der  Gallwespe  herv 
gerufenen  Baumgeschwulst   ein  gewaltiger  Unterschied.    Stirbt 


Parasit  bei  der  Baumgeschwulst  ab,  so  hört  der  Wucherungsreiz  a 
es  handelt  sich  also  um  eine  dauernd  lokal  bleibende  Erkranku: 
im  Gegensatze  zu  dem  schrankenlosen  Wuchern  der  menschlicta  ^■ 
Krebsgeschwulst  mit  ihren  Metastasen  und  ihrer  AUgfemeininfekticF^^ 

Noch    eine    andere   Erkrankung   bei   Pflanzen,    besonders    be/^^ 
Kohl,  die  mit  Geschwulstbildung  einhergeht  und  durch   einen  b^^ 
kannten    Parasiten   —   Plasmodiophora    brassicae   —   hervorgenitV// 
wird,  zo^  die  Aufmerksamkeit  der  Krebsforscher  auf  sich.     Man  be- 
mühte  sieli   eifrig  Beziehungen   zwischen   diesem  Parasiten   und   der 
mensclilicheu  Krebsirescliwulst  Iierauszutinden. 

Die  J^lasmodio|)]iüra  brassicae  als  Erreger  der  sog.  Kohl  he  mit* 
oder  Kropfes  (Kapoustnaja  kila)  ist  zueist  von  M.  AVoronin^i  im 
Jahre  1874  entdeckt  worden. 

Die  IMasmoclio])liora  rechnete  Dennis '*)  zu  der  großen  Klassr 
<ler  Eungi,  deren  44.  Ordnung  die  ^lyxonn'ceten  bilden;  die  197.  Familie 
der  letzteien  sind  die  Plasmodiophoraceae.  Detztere  sind  Pfl  anzen- 
p  a  r  a  s  i  t  e  ii.  Die  cilientragenden.  amöboiden  Schwärmer  dringen,  ohne 
sich  zu  teilen,  in  die  Xährzelle  ein.  innerhalb  deren  sie  zu  einem 
Plasmodium  heranwachsen,  welches  zuletzt  in  einen  Haufen  zahl- 
reicher Sporen  sich  difterenziert. 

')  ('fr.  Carl  Eckstoiii:  PHunzenzellen  und  (ialleutiere.     Leipzia:  1891. 

■^)  HriiiiH*  Beiträgi'.  ?,d.  25.  S.  25:i. 

'^)  Die  pHiinzenparusitiire  rrsadie  dos  Krebses  und  die  Krebsprophvlaxe.  Berlin 
1903.     8".  48  S.  mit  4  Tafeln 

■*)  Zuerst  mitgeteilt  im  Jalire  1877,  Plasmodiophora  brassicae  —  ein  t)rirani>- 
mus.  weh'lier  bei  Kolilpfiauzeu  die  unter  dem  Xanu'u  Kila  (Kropf)  bekaunto  Krank- 
heit verursacht.  Petersburg  1877.  4",  24  S.  und  6  Tafeln  (Russisch),  ('fr.  auch: 
Jahrl).  f.  wiss»'nsehaftliche  Botanik.  1878.  Pid.  11,  p.  548. 

•';  Synopsis  der  3  Naturreiche.  H.  AuH.,  1^8().  F.d.  III,  8.  647. 
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Allgemein  nahm  man  an,  daß  diese  Sporen  unbeliäutet  wären. 
Sc  li  enck')  jedoch  wies  nach,  daß  diese  Sporen  eine  Membran  haben. 
Die  Plasmodiophora  zählte  anch  Doflein-)  zn  der  großen 
(4rui>pe  der  Myxomyceten,  nnd  zwar  als  eine  Gattuno:  der  Zoosiunidae.^) 
>J  a.  livaschin*)  hat  dann  diese  Parasiten  ^eförbt:  sie  erscheinen  als 
runde  Körperchen  mit  doppelt  konturierter  Membran. 

Der  Parasit  ruft  bei  allen  Arten  der  Gattun<»:  „Brassica"  an  den 
Wurzeln  knollige  Auswüchse,  eine  Art  von  Gallen  hervor.  Die 
iuflzieite  Pflanze  setzt  keinen  Blätterkopf  an  und  geht  vorzeitig  ein. 
Havil>tsächlich  nistet  sich  der  Parasit  an  der  Pfiihlwurzel  an.  ^^'e^en 
dei"  Form  der  p]rkrankung  nannte  man  diese  Auswüchse  Kohlhernie 
oder  KroptTu-ankheit. 

Die  Art  der  Infektion  findet  nun  nach  den  Untersuchungen  von 
Woronin,  Leunis,  Doflein  u.a.  foljrendermaßen  statt:  Der  Parasit 
entwickelt  sich  in  zwei  Stadien.  Die  Infektion  findet  durch  Ver- 
mittlung des  ersten  iStadiums,  in  welchem  der  Parasit  als  Myxo- 
fl  agell at  erscheint,  statt. 

In  dieser  Form  dringen  die  Parasiten  durch  die  Wurzelhaare  in 
das  Bindenparenchym  ein  und  verursachen  eine  V(»rmehrung  der 
Kindenzellen. 

Im  feuchten  Element  verlassen  sie  die  Cvste  und  nehmen  dann 
schlanke,  lanzettfijrmige  Bildung  an.  mit  einem  lebhaft  schlag(»nden 
ina^ellum  am  Vorderende.  Der  Kr>rper  beginnt  bald  amrdxude  Be- 
wegungen zu  zeigen,  die  (4eißel  bleibt. 

.1 


^  .11  ♦ 


1   i 

O  ^    ■   ■  «  f  7   la    % 

Fiir.  48. 

^4,   a=  Keife    i?poreu    (Cysten    von    lMasni<Mli<»i»h»)ra.    71*2  :li.      H  ^--   Auskrin-hendr 

^f^iamCben,  Ven^'andlune  in  Myx(»llajr»'lli»t»'n.     ('  — ^  Myxanirilun.  <>  Tujrt'  nach  «l^ni 

Anskriecheu  (kttuatlicn  gezüchtet.  <)20:1'.    lAns  Ootlein  nach  Worunin. 

Als  Myxamöben  (cfr.  Fig.  48)  erscheinen  die  Parasit (»n  »»rst 
nach  dem  Kindringen  in  die  W  irtsptlanze. 

Zuerst  sind  sie,  nach  Doflein,  nachweisbar  im  Zellsaft  zwiscluMi 
den  zum  Kern  fuhrenden  Prot()i)lasmabi'ücken  und  sind  anfangs  kaum 


')  In:  StraaburjifiT:  LfhH».  dvr  IU)tanik.    .Irna  1V02.    S.  2,V.» 

«»  1.  c.  S.  a87. 

»)  <fr.  S.  596. 

*)  Flora,  1899.  p.  :>48.    Cfr.  aurh  Fortsrbrittr  <1(t  Mtdizin.  IM.  17.  S.  in». 
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vom  Plasma  zu  unterscheiden.    Schon  in  den  frühesten  Stadien  kau: 
man,  nach  Doflein,  deutlich  zwei  Kerne  beobachten. 

Das  Plasma  der  Parasiten  zei^  einen  wabigen  Bau  und  enthälJ 
zahlreiche,  fettartige  Tröpfchen  (durch  Osmium  schwarz  gefärbt!),  einei: 
Kern  mit  Membran,  einen  großen  Nucleolus  und  ein  Chromatinnet 

Die  Kerne  teilen  sich  gleichmäßig,  wachsen  und  verdrängen  di 
Wirtszelle.     Die   einzelnen   Myxamöben    vereinigen    sich    zu   einem: 
Plasmodium.     Dann    treten   wieder   zahlreiche   Kernteilungen   ohn» 
Nucleolus  ein,  das  Plasmodium  zerfilUt  wieder  in  ebenso  viele  klein» 
Protoplasmateile,  welche  sich  abrunden  und  jedes  für  sich  eine  Cj'ste 
membran  abscheiden. 

Die  Cystchen  liegen  in  der  abgestorbenen  Zelle  des  Wirts,  welche 
außer  ihnen  nur  noch  einzelne  Detritusmassen  enthält 

Fault  nun  die  Kohlwurzel,  so  geraten  die  Cystchen  in  die  feucht«  ^ 
Erde,  öffnen  sich  daselbst,  der  Parasit  schlüpft  als  Myxoflagellat  auss 
kriecht  in  eine   neue  Kohlwui'zel,   und   der  Kreislauf  beginnt  vor  m 
neuem !  Der  Parasit  richtet  unter  den  Kohlarten  gix)ße  Verheerunger 


an.    Die  Krankheit  kommt  in  ganz  Europa  (besonders  in  BußlancE:^ 
vor,  auch  in  Nordamerika  ist  sie  beobachtet  worden. 

In  bezug  auf  die  prophylaktischen  Maßnahmen  zur  Verhütung  dies 
Ki'ankheit  verweisen  wir  auf  die  Vorschläge  von  Woronin  (1.  c.  S.  67 

Die  Kohlhernie  ist  eingehend  untersucht  worden  von  Kostrup. 
Halsted^)  u.  a. 

Ein  Parasit  aus  der  Gruppe  der  Myxomyceten  wurde  auch  irr 
Jahre  1882  als  Erreger  der  sog.  Branissure  des  Weinstockes  en- 
deckt.     Man    nannte    diesen    Parasiten    Plasmodiophora  Vitis. 
Kalifornien   wurde   diese  Erkrankung  als  Black  Measles  (schwär; 
Blattern)  bezeichnet.'^) 

Der  Parasit  —  auch  Plasmodiophora  Califomica  genannt  —  le 
intracellulär. 

Beyer!  11  ck.*)  dessen  Arbeiten  ungefähr  zu  dei^elben  Zeit  w  —  -  ^^^ 
die  Wo  r 0  n  i  ifs  ersclüenen.  hielt  die  Plasmodiophora  für  einen  zwisclie^  ^^'H 
Myxomyceten  und  den  Chytridiaceeu  stehenden  Parasiten. 

Auch  bei  anderen  Pflanzen  werden  durch  Mvxomvceten  ähnliclÄT  1*^^ 
Erkrankungen  hervorgerufen.'^) 

Die  Parasiten  aus  der  Grui)])e  der  Myxomyceten  sind  schon  s( 
längerer  Zeit  bekannt,  auch  ihre  Biologie  ist  teilweise  schon  frühi 
erforscht   worden.     So   wußte   man   z.  B..   daß   die  Myxomvceten  ai 
Licht   sehr   empfindlich   reagieren,   sie   bewegen  sich  vom  Licht  w 
(Hofmeister)")   und   werden   durch  mäßige  Lichtintensität  ü^etüttr 
(Baranetzky. ")   Lister^)  u.  a.).     Durch   Loheauszug  werden   (\w^ 

^)  Oversiirt  uver  de  i  1891  indlöbiie  Forespörgsler  an^aaeude  J^vfifdomnie  In»* 
Kulturplantor,  1892.  KopenhatroD.     18.-A.  aus:  Tidsskrift  for  Landökouomi.i 

'^)  Club  root  of  cabban^o  and  its  allios.     (Xew-Jersev  Agriciilt.  Coli.  Exper.  8tat. 
Bullet.,  D.-z.  1898.1 

^)  Cfr.  Viala  et  Sauvajifeau:    La  Bruuissure  et  la  Maladie  de  ralifornie  etc 
Montpellier  1892.     26  8.  und  H  Tafeln. 

*)  M.  W.  Heverinck:  Over  (lallen  aau  Cruciferen  (Xederl.  Kruitkundi^  Arehiet. 
2.  8er..  p.  104). 

■'•)  B.  Franck:  Leber  die  Parasiten  in  den  Wurzelanschwellungen  der  }*api- 
liouaeeen  iBotan.  ZeitmiiJ^.  1879).  Ctr.  aueb :  H.Möller:  Teber  PlasnuMliopbora  Alni 
(Bericbt  der  Deutseben  botan.  (iesellsob..  1885). 

'1  Prtanzenzelle.  1807.  p.  20. 

•)  Mem.  de  la  S(.c.  des  se.  natur.  de  Cberbour^,  1876.  Bd.  19,  p.  H28. 

N  AnnaN  ..f  Bctanv.  188889.  Bd.  III.  p.  IH. 
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Plasmodien  zu  einer  positiv  chemotaktischen  Kriechbewegung  ver- 
^iixlaßt  (Stahl)/)  auch  durch  Elektrizität  werden  die  Parasiten  zu 
eiiK^r  Form  Veränderung  gereizt  (Klemm).*) 

^uch  die  pulsierenden  Vakuolen  bei  Plasmodien  der  Myxo- 
myceten  waren  den  Forschern  schon  seit  längerer  Zeit  bekannt 
(de    Bary/)  Cienkowski,*)  Pfeffer*)  u.  a.). 

Pfeffer")  konnte  auch  nachweisen,  daß  feste  Körper,  z.  B. 
Jndijsro,  den  Körper  des  Parasiten  passieren,  ohne  daß  damit  ein  Weg 
für    die  diosmotische  Aufnahme  gelöster  Substanzen  geöifnet  wird. 

Die  Plasmodiophora  wurde  auch  schon  früher  mit  Erkran- 
Jknngen  des  Menschen,  z.  B.  der  Lues,  in  Verbindung  gebracht 
("Li  anceraux);')  auf  die  Analogie  zwischen  der  Kr^sgeschwulst 
und  der  Kohlhemie  hatte  schon  Woronin^)  hingewiesen,  auch 
B  e  li  ]  a  •)  glaubte,  daß  die  Plasmodiophora  brassicae  in  inniger  Be- 
ziehung zur  Krebsätiologie  stehe. 

Diese  Beziehungen  der  Plasmodiophora  brassicae  zur  Krebsbildung 
2??uclite  nun  Podwyssozki  ^*M  experimentell  nachzuweisen. 

Durch  Impfungen  mit  Sporen  dieses  Pilzes  in  die  Haut  von 
a-uinchen  wollte  dieser  Forscher  nach  15 — 18  Tagen  Geschwülste 
l^is  zu  Walnußgröße  hervorgenifen  haben.  Diese  Geschwülste  sind 
al>ei\  nach  Podwyssozki,  mesodermalen  Ursprungs,  sie  haben 
-^Ähnlichkeit  mit  großzelligen  Sarkomen  und  entstehen  durch  starke 
Hypertrophie  und  Proliferation  der  fixen  Bindegewebszellen.  Pod- 
yssozki  nannte  diese  Geschwulst  ein  „parasitäres  Myxomyceten- 
ritheliom".  Im  Innern  dieser  Geschwulst  sitzen  die  Sporen  von 
a.sniadiophora  brassicae. 

Der  Parasit  erzeugt  eine  Kernproliferation.  Diese  Geschwülste 
^rden  nun,  nach  Podwyssozki,  deshalb  nicht  bösartig,  weil  eine 
^^iiUgende  Phagocytose  der  Mesodermalzellen  vorhanden  wäre. 

Krebstumoren  sind  also  durch  Impfungen  mit  Sporen  der  Plas- 
^>ocliophora  nicht  erzeugt  worden,  auch  Behla^*)  hielt  diese  experi- 
^^■^^ntell  erzeugten  Geschwülste  für  Granulationsgeschwülste. 

Trotzdem  glaubten  doch  einige  Forscher,  daß  die  Plasmodiophora 
^^^iti   der  Krebsätiologie  in  Beziehungen  stände. 

Jürgens  ^^)  z.  B.  hatte  im  Herzfleisch  eines  an  Carcinom 
^^i^storbenen  Menschen  zT\-ischen  den  Primitivfasern  längliche 
^-•leniente  gefunden  mit  einer  dünnen  Membran  und  angefüllt  mit 
^^^^i'k:  lichtbrechenden  Körnern.  Er  hielt  diese  Gebilde  für  Myxomy- 
*^*^^^n.    Genauere  Beweise  für  seine  Behauptung  brachte  Jürgens 


>)  Botan.  Zeitung.  1884.  p.  155. 

«)  Jahrb.  f.  wwsenschaftl.  Botanik.  1895,  Bd.  28,  p.  647. 

*)  Mycetozoen,  1864,  p.  41. 

*)  Jahrb.  f.  wisscnschaftl.  Botanik,  1863.  Bd.  III,  p.  829. 

**)  Zur  Kenntnis  der  Plasmahaut  und  der  Vakuolen,  1890,  p.  192.  219  etc. 

•^)  FflanzenphysioIoKie,  1897,  Bd.  I,  p.  94. 

'')  Trait6  hiatorique  et  pratique  de  la  Syphilin,  2.  Aufl.,  1873. 

**)  Jahrb   f.  wissenschaftl.  Botanik.  1878. 

*)  Zentralbl.  f.  Bakteriol..  1898,  Bd.  XXIII,  Xr.  21-24.    ('fr.  auch  I.  c.  8.  676. 

^-  ^^)  ibidem  1900  (26.  Januar).     Cfr.  auch  R.  H.  Gaylord:   Mycetozoen  im  Car- 

m  '  ^^'®  Beziehunjjfen  zur  Plasmodiophora  brassicae  und  über  durch  Impfung  mit 

^^na^^uichem  Material   erzeuijrte  carcinomatöse  Xeubüdun^en.    [Verh.  der  Deutschen 

^^^turforscher,  1902  (Karlsbad).] 

* ')  1.  c.  S.  676. 

*«)  Verh.  der  Berliner  med.  (ieselisch.,  18.  Juli  HKK). 
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Dann  glaubte  v.  Leyden')  die  von  ihm  in  Krebszellen  ^«?- 
fundenen  Zelleinschlüsse  in  Beziehungen  zur  Plasmodiophora  brasj^£<^ae 
bringen  zu  müssen. 

Der  Kern  der  ausgewachsenen  Amöbe  der  Plasmodiophora  br^^s- 
sicae,  wie  der  eines  jungen  Parasiten,  besteht  aus  einem  intensi^^  ^BT^- 
farbten  Kernpunkt  und  einer  diesen  Kernpunkt  umgebenden  heJK  en. 
ungefärbten  Zone,  die  ihrerseits  durch  einen  scharfen  Rand  von  <1_  ^m 
Plasma  getrennt  ist. 

Die  Gebilde  glaubte  nun  v.  Leyden  in  den  Krebszellen  ^h 
Zelleinschlüsse  gefunden  zu  haben. 

Bei  1000  facher  Vergrößerung  sah  v.  Leyden  ganz  kleine,  sc  Im  ^trf 
gezeichnete,  runde,  bläschenartige  Körperchen  innerhalb  der  Krc?- 1>>^" 
Zellen,  in  deren  Mitte  ein  zentraler,  lebhaft  rot  getarbter  Punkt  st:  ^^r^ 
hervortritt,  v.  Leyden  verglich  diese  Gebilde  mit  einem  „Vo^  ^^1- 
auge"  (Färbung  nach  Romanowsky!). 

Die  Gebilde  unterscheiden  sich,  nach  Leyden,  von  den  Kei:*^^^" 
durch  die  scharfe  Zeichnung,  den  hellen,  runden  Hof,  der  sich  ix.  i  ^'V^ 
färbt,  während  der  zentrale  Punkt  sehr  lebhaft  gefärbt  ist.  XI>ie 
Gebilde  sind  ferner,  im  Gegensatz  zum  Kern,  strukturlos.  Leyc:!  ^" 
glaubte  in  diesen  Gebilden  die  Plasmodiophora  brassicae  wie^l  ^^'' 
zuerkennen. 

Die  Ley deutschen  Parasitenbefunde  stießen  jedoch  bald  ^^^^ 
heftige  Opposition. 

Lu barsch,^)  einer  der  eifrigsten  Gegner  der  parasitären  Kr^^    *^% 
theorie,  glaubte,  daß  es  sich   bei  den  Ley deutschen  „Vogelaug'^^^^^^^ 
um  zerfallene  Leukocyten  handle. 

Das  Zellprotoplasma  ist  zerklüftet,  es  bilden  sich  rundliche  Lücl-^     ^^^\ 
in  welchen  noch  erhaltenes,  verdichtetes  und  sich  daher  stark  färben  ^ 
Protoplasma  liegt. 

r)urcli  diese  Zerklüftung  werden  Parasiten  vorgetäuscht. 

Wie  wir  schon  gelegentlich  der  Besprechung  der  anderen  p 
sitären  Theorien  wiederholt  hervorgehoben  haben,  glaubt  Lübars^ 
ferner,   daß  es  sich  bei  den  Levdeii'sclien  Parasiten  um  Verwec 
hingen   mit   den  Zentralkörperchen,  wie  sie  hauptsächlich  in  Ries^ 
Zellen   vorkommen,   oder  auch   um   rote   Blutköri)erclien,   welche   ^ 
den  beweglichen  und  mit  phagocytärer  Eigenschaft  begabten  Kre* 
Zellen  aufgenommen  und  zerstückelt  würden,  oder  um  Sekretgrani 
um  welche  herum  sich  helle  Protoplasmaliöfe  bilden,   handeln   köiv 

Lübars  eil  hält  die  Le  vden'sclien  I^arasiten  für  identisch  i 
den  von  Kürsteiner  =^j   in   den  Zellen   von  I^apillomen   «refundeu 
Einschlüssen. 

Asch  off*)    will    durch    Injektion    von    Spermatozoen    in    ^ 
Bauchliöhle  bei  Kaninchen  Zelleinschlüsse  beobachtet  haben,  die  i^ 
Leyden s  „Vogelaugen"  vollkommen  identisch  wären. 

Feinberg'M  glaubt,   daß   es   sich   vielleicht   um  Kunstprodul-^ 
handle.     Aehnlich   gebaut   ist,  nach   Feinberg,   die  Ganglienzel 
doch  fehlt  die  scharfe  Abgrenzung  des  Kerns  von  dem  Plasma. 


lit 

te 
f. 


'i  Veröffentl.    des    Koiiiite»'s    für    Krebsfors"hiiuof.      II.    Ergfänz.-IM.    zum    k  I 

Jahrl».  Jena  liK)2.     l'fr.  auch  Zeitschr.  f.  klin.  Midizin,  1901,  Bd.  43.  Heft  1. 

.'')  1.  c.  S.  f>64. 

')  1.  c.  S.  (>28. 

^1  l'fr.  Dcutsclir  med.  Woclienschr.,  2.  Juni  UK)4. 

••)  ibidem  1^)2,  Nr.  H. 
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\ei  der  Kolilhernie  kommen  ferner  massenhaft  Sporenfonnen  vor, 
Menschen  sind  diese  jedoch  noch  nicht  beobachtet  worden, 
berg:  ist  daher  der  Ansicht,  daß  Leyden's  Parasiten  mit  der 
lodiophora  brassicae  nichts  zu  tun  hätten, 
'on  einigen  Autoren  wurden  die  Ley deutschen  l^arasiten  mit 
Mimmer'schen  Körperchen  identifiziert  (cfr.  S.  672). 
n  der  Tat  konnte  auch  Spirlas^)  durch  Injektion  von  Kohl- 
?  Zelleinschlüsse  beobachten,  die  den  PI i mm  ersehen  Körper- 
außerordentlich ähnlich  sahen. 

iber,  wie  wir  schon  erwähnt  haben,  konnte  Spirlas  auch  durcli 
tion  von  Phicentarzellen  etc.  dieselben  Gebilde  erzeugen. 
Ipirlas  hielt  diese  Gebilde  für  Verdauungsvakuolen.  in  denen 
est  der  Leukocyten  ein  intensiv  färbbarer  Kern  gelegen  ist. 
luch  Prowazek^)  hält  sowohl  Leyden's  Parasiten  als  auch 
limmer'schen  Körperchen  für  Yakuolenausfällungen  oder  ent- 
!  Kernteile.  Diese  haben  mit  dem  Kern  der  Plasmodiophora  das 
nsam,  daß  sich  der  innere  Teil  des  Kerns  mit  Eisenhäma- 
n  schwarz  färbt,  während  die  umgebende  Zone  ungefärbt  bleibt, 
iber  diese  Reaktion  ist  durchaus  nicht  spezifisch,  weder  für  die 
1-  noch  für  die  Kohlhernienzellen,  da  sie  auch  bei  anderen 
logisch  entarteten  Zellen  auftritt. 

^in  Beweis  dafür,  daß  die  Plasmodiophora  brassicae  in  irgend- 
er  Beziehung  zur  Krebsbildung  stehe,  hat  also  bisher  nicht  er- 
t  werden  können. 

Auer  der  eifrigsten  Verfechter  der  pflanzenparasitären  Theorie 
Tebses  ist  R.  Behla.'^) 

•  ach  diesem  Autor  muß  es  sich  um  einen  Pilz  handeln,  der  in 
reien  Natur  vorkommt,  im  Körper  morphologisch  sich  anders 
It  und  auch  in  diesem  Stadium  schwer  auf  einen  anderen  Köiper 
ragbar  ist. 

Jehla  machte  schon  früher  auf  die  Analogie  zwischen  Pflanzen- 
Pierkrebs  aufmerksam  und  war  der  Ansicht,  daß  Krebs  überall 
läufig  vorkommt,  wo  in  der  Nähe  der  Wohnungen  Tümpel,  Feuch- 
t  und  (jehölz  vorhanden  sind.  Die  Pflanzenparasiten,  zu  denen 
a  die  Myxamöben,  Phyco-  und  Mycomyceten  rechnet,  sind  im 
örper  nur  in  abgeh**)sten  Entwicklungsstadien  vorhanden. 
)ie  niederen  Organismen  haben  einen  großen  Pleomorphismus. 
en  Myxamöben  z.  B.  finden  sich  Stadien  als  Amöben,  Plasmodien, 
sten  etc. 

)ie  Zwischenwirtsfrage  spielt,  nach  Behla,  in  der  Krebspatho- 
eine  große  Rolle;  Insekten.  Pflanzen  etc.,  die  derartige  Parasiten 
bergten,  müßten  unschädlich  gemacht  werden, 
iehla  fütterte  Kaninchen  mit  Blättern,  welche  mit  Svnchvtrien- 
srungen  besetzt  Avaren  und  wollte  dadurch  eine  Krankheit  er- 
haben, welche  der  Coccidiose  (cfr.  S.  (iOo)  außerordentlich  ähnlirh 
Die  Dauercysten  dieser  Pflauzenparasiten  entließen  cilientulirende 
ärmer,  die  in  das  Epithel  eindrangen,  dort  wuchsen  und  (»ine 
It  konturierte  Membran  annahmen. 

i  1.  c.  S.  675. 

I  Oe«tem»ich.  botan,  Zeitschr.  1*K)2.  Nr.  (>.     ('fr.  auch  Ht.nda:  Zur  iiarasitärcn 
gie  des  Carcinoms  (Virchow's  Archiv.  Pul.  174.  IIHM.  S.  iiH  . 
Die  rarcinomliteratur.     Berlin  UiOl.    S.  XX. 
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„Ich  halte  demnach,"  sagt  er,   „heim  Krebs  experimentell 

Beweis  für  erbracht,  daß  es  ein  Parasit  ist,   und 

es   für   ein   Parasit   ist.     Der   Krebserreger   ist   in 

lem  Entwicklungsgang  eine  Chytridiacee—   ein 

gtnzenparasit!'^ 

Behla  hält  die  Körperchen  im  Krebs  für  Schwärmsporen  und 
in  Gruppen  zusammenliegenden  bedeuten  Schwärmsporangien  von 
ridiaceen.  Alles,  was  dazwischen  liegt,  sind  \\'achstumszustände 
in  die  Zellen  eingedrungenen  Schwärmsporen. 
Die  Chytridiaceen  stehen,  nach  Behla,  an  der  Grenze  zwischen 
•  und  Pflanzenreich  und  haben  Anklänge  an  die  Protococcaceen 
Myxomyceten.  Die  Chytridiaceen  bilden,  nach  Behla,  eine 
Tabteilung  der  Phycomyceten ! 

Selten  wohl  ist  eine  parasitäre  Theorie  auf  Grund  eines  absolut 
\>  beweisenden  Experiments  mit  mehr  Emphase  verfochten  worden, 
liese  Chytridiaceentheorie  von  Behla. 

Wir  werden  noch  späterhin  Gelegenheit  haben,  die  Haltlosigkeit 
;r  Theorie  nachzuweisen. 

In  dem  Glauben,  den  richtigen  Krebserreger  entdeckt  zu  haben, 
irft  Behla  auch  zugleich  ein  Bild  von  der  Art  der  Infektion 
den  Wirkungen  dieses  Parasiten  auf  den  menschlichen  Körper. 
Nach  Behla  gelangt  der  Parasit  entweder  durch  die  Haut, 
durch  die  Schleimliaut,  oder  durch  den  Darmtractus  in  die 
bahn. 

Die  Spore  dringt  wie  eine  junge  Coccidie  in  eine  Epithelzelle 
and  verursacht  eine  Vergrößerung  des  Kerns  und  eine  asymme- 
che  Mitose.  Der  Parasit  bewirkt  einen  Proliferationsreiz.  Die 
helzellen  dringen  ins  Bindegewebe  hinein,  der  Parasit  wächst  in 
Zelle, 'es  bilden  sich  größere  und  kleinere  Kugeln,  der  Inhalt 
t  sich,  zuweilen  wird  er  radiär  oder  körnig,  schließlich  bildet  er 
Sporangium,  welches  entweder  in  der  Zelle  selbst  sich  befindet 
am  Rande  hervorragt,  um  dann  zu  platzen.  Das  sind  dann  die 
den  Körperchen**! 

Nun  beginnt  der  Prozeß  wieder  von  neuem! 
In  Metastasen  und  in  degenerierten  Partien  hat  Behla  aller- 
3  diese  Parasiten  niemals  finden  können! 

Unter  den  Chytridiaceen  gibt  es,  nach  Behla,  auch  solche,  die 
Inhalt  der  Nährzelle  färben.  Auf  diese  Weise  entstehe  der  Pig- 
tkrebs,  dessen  Erklärung,  wie  wir  gesehen  haben,  von  jeher 
rroße  Schwierigkeiten  stieß. 

Es  wird  z.  B.  durch  das  Sjuchytrium  Anemones  die  Zelle  blau 
•bt. 

Nun  findet  man  aber  diese  Körperchen  auch  in  gutartigen 
chwtilsten  —  dafür,  meint  Behla,  gibt  es  auch  gutartige 
riadiaceen ! 

Das  große  Problem,  das  uns  in  früheren  Abschnitten  so  häufig 
läftigt  hat:  „Weshalb  beteiligt  sich  nicht  das  Nachbarepithel 
er  Wucherung?**  glaubt  Behla  in  sehr  einfacher  Weise  gelöst 
aben.  Nach  seiner  Ansicht  produziert  der  Parasit  ein  Enzym, 
junge  Parasit  kann  nur  in  die  j  u  n  g  e  n ,  proliferierten  Zeilen 
nngen ! 

^So  ließe  sich,**  sagt  Behla  ip.  H4).  ..der  Schleier  über  das 
elhafte  des  Krebsprozesses  in  überraschender  AWise  heben!** 
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So  einfach  nun,  wie  Behla  glaubt,  ist  das  Problem  nicf  -Jt  zu 
lösen,  von  ihm  auch  nicht  gelöst  worden. 

Auch  Bra\)  glaubte  in  einem  Pflanzenparasiten  —  der  Necir'tria 
ditissima  —  den  Krebserreger  gefunden  zu  haben.  Bei  Bäumei:m  T\il] 
Bra  durch  Impfungen  mit  Kulturen  dieses  Parasiten  Krebs  hexTor- 
gerufen  haben.  Angeblich  sollen  auch  durch  Nectriamin  (aus  Necrtria- 
kulturen  hergestellt)  mit  Erfolg  Krebstumoren  behandelt  worden    :^ein. 

Auch  der  Hausschwamm  (Merulius  lacrymans)  wii'd  von  Kl  iig'' 
in  indirekte  Beziehungen  zur  Krebsentstehung  gebracht.  Nach  ^iner 
Ueberschwemmung  glaubte  Klug  ein  häufiges  Auftreten  von  Ki^ebs- 
erkrankungen  beobachtet  zu  haben,  und  da  er  im  Magen  von  Kr^bs- 
ki'anken  Meruliocyten  fand,  glaubte  Klug,  daß  dieser  Pilz  vielleiclit 
einer  der  mitwirkenden  Faktoren  bei  der  Krebserkrankung  wäre. 

Wie  wir  schon  vorhin  erwähnt  haben,  glaubte  man  eine  Anal  o^it* 
zwischen  den  Pflanzentumoren  und  der  Krebsgeschwulst  gefuiTdi^n 
zu  haben. 

Die  Ansichten  jedoch,  ob  es  sich  um  identische  Vorgänge  hanill^- 
waren  geteilt. 

Metschnikoff  ^)  z.  B.  hielt  die  Tumoren  der  Bäume  <  ^i»' 
Gallentumoren!)  für  einen  identiscben  Vorgang  mit  der  Infekitiion 
des  Menschen,  z.  B.  durch  den  Echinococcus. 

Den  Cancer  der  Bäume  hielt  er  für  vollständig  identisch  n^it 
dem  der  Säugetiere. 

Die  Botaniker  hingegen  rechnen  den  Krebs  der  Bäume  zu  ^It'U 
nicht  parasitären  P^rkrankungen.*) 

Mit  dem  Namen  Krebs  werden,  nach  Behla,^)  in  der  Bot^^x^il^ 
sehr  verschiedene  Wucherungen  und  Holzgewächse  bezeichnet. 

Solche  (leschwülste  werden  bei  Pflanzen  nun  nicht  nur  dvxxn'h 
Parasiten,  sondern  auch  durch  Tiere  und  durch  Frost  hervorgeixx:f"<t?ii. 
Die  voi'hin  erwähnte  Nectria  ditissima.  die  Behla  für  einen  P>"i^ 
iioniyc(^ten  ansieht,  crzeujrt  einen  Tumor  bei  Obstbäumen. 

Ab<M'  diese  Tumoren  liaben  absolut  niclits  von  der  Struktur  n  ^^'^ 
dem  Aufbau  des  Menschen-  resj).  Tierkrebses  aufzuweisen. 

Der  Plhiiizeiikrebs  ist.  nacli  J^e  lil  a  ,  eine  Ilolzwucheruns'.  an  <^<'J 
sich  nicht  bh)ß  das  Epithel,  sondern  auch  die  Rinde,  das  ('aujl>im'^ 
und  noch  niehiere  (iewel)sai*t(»n  beteiliiren. 

Wi(^  schon  Hauser'')  hervorgehoben  hat,  handelt  es  sich  ^^^^ 
der  rHanziMinesclnvulst  ausnahmslos  um  1  oka  le  (-lewebswucllerulli^*'^- 
in  der  nächstiMi  rui<>ebun^'  der  l*arasiten;  diese  Wncliernnjr  tiii<^^'^ 
innerhalb  absolut  feststehender  (irenzen  ihren  typischen  Absei  il^^^- 
im  (lei^ensatz  zu  der  schrankenlosen  AVucherung  dei- Krebs<reschwx'^^ ^^• 

Auch  (las  Wachstum  der  Kohlhernie  hört  mit  Abschluß  der  I"^"''*^" 
wicklunu-  des  Parasiten  auf.') 

'i  Lf>  (":iii('»r  vx  soll   pjinisitc.    Paris  ÜK'O.    iCfr.  aucli  Allgf.  iihmI,  Zt-iitral-Zei  t  i"*    - 

11100.  Nr.  tMl.i  ...  .1  >.\\v 

■  J)tr  Jlaiis^cliw  aiiini  i-in  rathooener  Parasit.  Kreiheits.  Johaniiisbati  •'  *** 
meii)  .,11M);). 

,     (tr.    Il.vuc  oviKTal»'  »Irs  Sc.     HO.  S.-pt.   181)2. 
i  (fr.    Soraurr:     Priaiizfiikranklu'itni,    2.    AiiH..    1S8H,    Hd.    1.    .s.  ;-utV).  *  ^^ 

K  r'l)s  (I«r  Olivciilniuiiic  iHschrid)  /um  t-rstt^ii   Male  im  Jalire  1887  SavastaiU).  dii* 
i'iiiirii     ISJ'O  \'uin<'iniii.  I 

■'    I.  <•.  S.  i'üil 

'  '   I>a<  Zvliiiilt'r.'pitliclcan'immi  des  Maucii  und  Dickdarms.     Jena   18iMJ 
Clr    N'.;i;k.':  Ar.'h.  f.  kiiii.  Cliiruro-it*.   1JK)2,   Hd.  07. 
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V.  T  u  b  e  u  f  und  besonders  L  u  h  a  r  s  c  h  ' )  bestreiten  jede  Beziehung, 

sowohl   der  Plasmodiophora  brassicae  als   auch  des  Hausschwarames 

und  der  anderen  Manzenparasiten  zur  Krebsbildunff  beim  Menschen. 

Lu barsch  stellte  auch  Untersuchungen  über  die  sog.  Knöllchen- 

krankheit   der   Leguminosen    und    über   den  Krebs  der  Buchen  an, 

konnte  aber  absolut  keine  Analogie  mit  dem  menschlichen  Krebs  finden. 

So  sind  z.  B.  bei  der  Knöllchenkrankheit  nur  sehr  wenig  Mitosen 

y^VL   beobachten.    Es  handelt  sich  mehr  um  lokale  Hyperplasien. 

V.  Tubeuf  sah   direkte  Riesenzellen,  die  eigentlich   die  Stelle 
der  normalen  Sporenkapsel  einnehmen. 

MjTcomyceten  bilden  sonst  Gehäuse,   in  denen  sich  die  Sporen 
^üt^dckeln. 

Der  Pilz  lebt  lange   in   friedlicher  Gemeinschaft  mit  der  Zelle, 
f*st  im  letzten  Stadium  lebt  er  frei. 

Auch  die  Anhänger  der  pflanzenparasitären  Theorie  des  Krebses 
en  durch  einwandsfreie  Beweise  bisher  also  ihre  Hypothese  nicht  be- 
h  o.iipten  können.  Nach  wie  vor  stehen  wir  vor  einem  ungelösten  Problem. 

E^a.nu3iteii  unbekannter  Art  oder  nicht  spezifischer  Natur 

als  Krebserreger. 


Nießen's  Canceromyces ;  Nepveu's  Theorie;  Hehüller'n  Para- 
^H^^ntheorie.     Die  Bekämpfung   dieser  Theorie   durch  Ribbert, 

Yolcker  n.  a.    SchQller's  Verteidigung. 

Bisher  hatten  wir  es  im  allgemeinen  mit  Parasiten  zu  tun,  die 
^i^  Forscher  in  eine  der  großen  Gruppen  der  Protozoen  oder  Pflanzen- 
r^^ai-jisiten  hatten  einreihen  können. 

Es  wurden  aber  auch  Parasiten  als  Krebserreger  beschrieben, 
d^i-^n  Gruppierung  auf  Schwierigkeiten  stieß. 

van  Nießen*)  beschrieb  schon  im  Jahre  1894  einen  Parasiten, 
^l^Ä  er  aus  dem  Blute  einer  an  Uteiniscarcinom  leidenden  Patientin 
^^Ä     sterilen  Reagensglase  sich  hatte  entwickeln  sehen. 

Es  bildeten  sich  schwarzgiüne,  iiinde  Pilzrasen  mit  helleren, 
^^'^^as  erhabeneren  Rändern  vom  Durchmesser  einer  Erbse. 

Auf  Diabetesurin  war  dieser  Pilz  gut  kultivierbar.    van  Nießen 

-^Ixlte  diesen  Pilz  zu   der  Klasse  Dematium  und  Cladosporium  Ker- 

^^i*um,  und  nannte  ihn  Cladosporium  cancerogenes,  oder  Canceromyces. 

Weitere  Beweise  für  die  Behauptung,  daß  es  sich  um  den  Krebs- 

^^"^ger  handle,  brachte  van  Nießen  nicht. 

Diesen  Pilz  hat  sonst  weiter  kein  Forscher  gesehen. 
Andere  Forscher  wiederum  glaubten,  daß  es  sich  nicht  um  einen 
Pazifischen  Parasiten  handle,  sondern,  daß  das  Zusammenwirken 
^  ^lirerer  Parasiten  die  Krebsbildung  herbeiführe. 

Xepveu*)  z.  B.  fand  in  Krebsgeschwülsten  Sporen  (kleine,  durch- 

^^ einende  Körperchen),   welche  in  die  Zellen  eingedrungen  waren, 

^<i    den  Kern   zur  Atrophie  brachten.     Es  bilden  sich  Sporoidzellen 

t:     geförbtem   Kern    in    amöboiden    Zellen;    ferner   fand    Nepveu 

M  ('fr.  Verhandl    des  Berliner  Krebskomitees,  9.  Januar  1902. 

')  Zentralbl.  f.  die  med.  Wissenseh..  1894.  \r.  21. 

*)  Parasites  dans  le  Cancer.     Arch.  de  Med.  exper.,  1894.  Nr.  1. 
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Cystenzellen,  gefensteite  Zellen  und  Riesenbazillen,  die  dem  Ai:i»'Ä.oe- 
boidium  parasiticum  Balbiani  (cfr..S.  575  und  S.  615)  ähnlich  wa^.  Är-en. 
Nepveu  glaubt,  daß  Bazillen  in  Gemeinschaft  mit  Protos?^^Den 
die  Krebskrankheit  hervorrufen  können,  daß  es  also  einen  einzi^a^eii 
spezifischen  Krebserreger  nicht  gebe. 

„Amibiens  sporozoaires  et  bacteriens  feraient  du  Cancer  une  m:^.  eo- 
plasie  de  nature  parasitaire." 

Einen  Parasiten  als  Krebserreger,  der  nicht  zu  den  Protozc^^a. 
sondern   zu   einer  gi'oßen  Gruppe  bisher  unbekannter  Or^^a- 
nismen  tierischer  Art  gehören  sollte,  glaubte  M.  Seh  tili  er*)    ^^  mit- 
deckt zu  haben.     Schüller  meinte  seinen  Parasiten   auf  diese^Ibe 
Stufe  wie  etwa  den  bisher  noch  unbekannten  Syphiliserreger  ste-lleu 
zu  können. 

Schüller  bediente  sich  folgender  Untersuchungsmethode: 
Das  zu  untersuchende  Material  wurde  sofort  nach  der  Operatiicii 
in  einem  sterilen  Gefäß  aufgehoben,  mit  sterilem  Instrument  TN^wr^de 
dann  ein  Stück  aus  der  Mitte  herausgeschnitten  und  dann  in  t^iii 
plattgedrücktes,  sterilisiertes  Glasfläschchen  getan,  mit  sterilisiertem 
Stöpsel  verschlossen,  mit  heißem  Wachs  verschmolzen  und  dann  in 
die  Bauchhöhle  eines  Kaninchens  (als  Brutofen!)  gebracht.  Nacrh 
acht  Tagen  war  das  Tumormaterial  schwarz  gefärbt,  es  war  al>er 
keine  Fäulnis  eingetreten. 

Schüller  hielt  diesen  Versuch  schon  für  mißglückt.  Er  goß  nun 
Alkohol  auf  die  Geschwulstmasse.  Dabei  bildeten  sich  nun  weiße 
Flocken  in  der  von  dem  Tumor  abgesonderten  Flüssigkeit,  und  in  diet>er 
fand  nun  Schüller  große,  runde,  oder  ovale,  auch  me  lir- 
eckige Kapseln  mit  goldgelbem  Inhalt  und  mit  einer 
helleren,     stark     lichtbrechenden,     anscheinend    von 

feinen  Poren  (Kanälchen!)  durchsetzten 

.^gg^     Wand.    Die  Gebilde  hatten  ein  w^abenartisres 

a  .€L  .'^KtmK    (4(,f|^(re   und   laofen  immer  in  größeren  Haiiieii. 

40— HO  an  Zahl,  zusammen. 

Statt  des  Tierkörpers  kann  man  sich    mm 

auch  des  Thermostaten  als  Brutofen  becHt^iit^i^- 

Jedenfalls     darf    das     Untersuchungsmatei'i'^1 

J^'iii.  ^^-  niemals   abkühlen,    die  Kolben   müssen   dnr<'l' 

AusSchiill.'r:  J)i.'  \\\n\-  K  0  r  k  V  e  r  s  c  li  1  u  ß  (!)    gut    abgeschlossen     sein 

<\U'\\  des  Knbs.'s  (Tai.  1.  und     alle      Hautierungeu     müssen     mit      ^1^"'' 

Fiir.  1 1     r/  -roi;.  Kupsrln    strengsten  Asepsis   ausgeführt  werden!    Sa<-h 

liiiin.'is.  iinoriirinarhraim-  ^S  c  h  u  11  e  r  stirbt  der  Parasit  bei   der  .ffcivinJ- 
lit'h  ^^..idi-  i^ntärbt.        sten    Abkühlung    ab,    durch    Fäulnisbaktei'i^^* 

werden  die  Parasiten  schnell  abgetötet. 

(Charakteristisch  ist.  nach  Schüller,  ferner  der  eigentiii^V' 
liciic  (icMuch  der  sterilen  Kulturen,  der  jedoch  bei  Cc^i'^*^' 
noiucn  anderer  Art  ist  als  wie  bei  Sarkomen. 

Nach  einem  achttägigen  Aufenthalt  im  Brutschrank  koi^i^^*" 
Seh  ü  11  er  j  un<ie  Organismen  aus  den  Kulturen  züchten. 

Diese  erscheinen  bei  durchfallendem  Licht  stark  goldig  glän>?^*^^^^ 
mit  doppelt  kontuiieiter  Wand  und  mit  einem  Strahlensaum  um^'"*:^^*/'^^ 
(ni()ruensternarti<>!).    Sie  haben  eine  feine,  radiäre  Streifung  und     **i^^*^' 

'1  I'i(    I'.ira>it«n    im   Kn-hs    und  ^^arkoiii  de.s  Menschen.     Jena  ISOl.    S^\  L   — - 
mit  :-i  Tafrlii  und  r,4  Abl)ild.  im  Text. 
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3 — -4  fache  gleichmäßige  Furchungs  Diese  Gebilde  wachsen  allmäh- 
licli  zu  großen  Kapseln  an.  Oft.  beobachtete  Schul  1er  auch  eine 
träg"e  Zusammenziehung  der  Gebilde.  Die  feinen  Fäden  dienen  zur 
Nahrungsaufnahme. 

*  •  8 


# 


a 

Fijr.  50. 


Aus  Schtiller:  Parasiten  des  Krebses,    a  nnd  b  junjfe  Or^nismen. 

Dann  fand  Seh  aller  blasige,  gashaltige,  glänzend  helle  Kugeln, 
die   er  für  leere  Hüllen  abgestorbener,  junger  Organismen  hielt. 

Die  lebenden,  jungen  Organismen  werden  stark  polarisiert  und 
sind  gegen  Chemikalien,  z.  B.  gegen  Alkohol,  sehr  empfindlich. 
Kiulturen  auf  Nährböden  mißlangen. 

Sc  hüll  er  konnte  jedoch  die  alten  Kulturen  durch  Zufü^mg 
von  frischem  Menschenblut  lange  lebend  erhalten.  Im  hängenden 
Tropfen  nehmen  die  jungen  Organismen  Blutfarbstoff  auf,  wachsen 
und  vermehren  sich. 

Schul  1er  wollte  auch  beobachtet  haben,  daß  bei  Zusatz  von 
Kpithelgewebe  die  Parasiten  in  die  Zelle  eindringen  und  sie  zum 
Zerfall  bringen. 

Die  jungen  Parasiten  haben  ein  eisenhaltiges  Pigment  (ausziehbar 
durch  Ferrocyankali  und  Salzsäure). 

Bei  Sarkomen  sind  die  jungen  Parasiten  grünlich  hell,  bei  Carci- 
nomen  giünlich  bräunlich.  Beim  Sarkom  variieren  die  Parasiten  in 
ihrer  Größe  ganz  außerordentlich,  beim  ( 'arcinom  ist  der  Größenunter- 
schied nicht  so  bedeutend. 

Die  Parasiten  gehören  weder  zu  den  Protozoen  noch  zu  den 
Blast omyceten,  letztere  wachsen  auf  Nährböden  und  vertragen  nie- 
drigrere  Temperaturen. 

Man  muß,  nach  Schul  Ter,  erst  Kulturen  anlegen  und  unge- 
färbt untersuchen. 

Schüller  untersuchte  frische  Zupfpräparate,  die  durch  Alcohol 
absol.  entwässert  und  mit  Ber^amottöl  aufgehellt  wurden.  Dann  sieht 
man  gleich  die  großen,  goldgelben  Kapseln,  auch  die  jungen  Orga- 
nismen werden  bei  Immers.  900  sichtbar. 

Die  Parasiten  sitzen  in  einem  feinen  Maschenwerk,  das  vcm  ihnen 
*^lber  gebildet  wird.  Die  Kapseln  sind  oft  von  anderen  Zellen  ver- 
deckt (durch  Behandlung  mit  Jodjodkali  treten  sie  hervor).  Die 
Parasiten  sitzen  in  Gängen  und  Buchten.  Die  jungen  Parasiten  trifft 
"^au   diffus  ausgebreitet  neben  den  großen  Kapseln. 

Die  jungen  Organismen  liefen  hau])tsächlich  i>eri]dier  und  sind 
"i  den  Drüsen  schon  vor  der  Erkrankung  vorhanden.  Die  Wucherung 
«?r  Kpithelzellen  findet  infolge  des  Keizes  der  jungen  Parasiten  statt. 
"*^   in  Konglomeraten  in  Buchten  und  (hängen  sicli  anhäufen. 

Der  junge  Parasit  dehnt  beim  \\'achsen  die  Zelle  aus  und  «irückt 
Y*^  Kern  derselben  platt.  Auch  die  Nachbarzellen  werden  dadurch 
platt  gedrückt  und  zerstört,  oder,  die  Zelle  wini  zur  Täti«rkeit  an- 
^^^8rt,  der  Kern  teilt  sich,  und  der  Parasit  wird  von  mehreren  Zellen 
eingpeschlossen. 


()88  ^  If-  l^i^  parasitären  Theorien. 

Seil  Uli  er  färbte  das  zu  untersuchende  Material  mit  Hämatnxvlin- 

» 

alaun  in  Verbindung  mit  Kosin,  oder  mit  Thionin. 

Die  Art  der  Infektion  findet,  nach  Seh ü  11  er.  auf  fnltrtMide 
\\'eise  statt: 

Die  Parasiten  dringen  von  der  freien  Oberfläche  in  die 
Tiefe!  Die  jungen  Organismen,  mit  Thionin  gefärbt,  ei-seheinen 
violett  t>der  grün  im  blauen  Gewebe  und  folgen  den  Saftbahneu.  i»der 
im  Zickzack  den  feinen  Spalten. 

Man  kann,  nach  Schul  1er,  nachher  noch  die  leeren  riänire 
verfolgen. 

Die  Doppelfärbung  der  Schnittpräparate  fand  nach  foljrender 
Methode  statt: 

Zunächst  wurden  die  Präj^arate  längere  Zeit  in  Hämatoxylin- 
alaun  gelegt,  dann  ausgewaschen,  kui-ze  Zeit  mit  Salzsäurespiritus 
behandelt,  dann  mit  Kosin  gefärbt,  mit  absolutem  Alkohol  entwässert, 
dann  in  Xylol  aufgehellt  und  in  Xylolbalsam  eingebettet. 

Bei  dieser  Färbung  erscheint  der  Zellkern  blau,  das  ZA\ischeu- 
gewebe  violett  und  die  jungen  Parasiten  rot! 

Aber  Schul  1er  fand  auch  noch  andere  Methoden  für  zweck- 
dienlich, z.  B.  Färbung  mit  Hämatoxyliualaun,  mit  Säurefuchsin  tnacb 
Pia uese'.M  oder  mit  Malachitgrün  und  Indigokaimin.  oder  auch  mit 
Thionin  und  Oxalsäure  nach  Mallorv.-i 

Die  Parasiten  entziehen,  nach  Schüller,  dem  Blute  den  Eiseo- 
stoff.  wodurch  die  Kachexie  des  erkrankten  Individuums  bedingt  wird. 

Oft   sind   die  jungen  «Organismen   mit   einer  kristallinischen  In^^ 

krustation  besetzt.    Häufig  gleicht  ihre  Fon^^ 

fder  eines  Femur. 
C>b  es  sich  hierbei  um  ein  Ausscheithmg -^s^. 
pix)dukt  des  Pn»toplasma  handelt,  la  ^t 
Schüller  unentschieden.  Neben  den  Par*si- 
siten  fan«l  Schüller  noch  sranz  kleii.:Äe. 
eckiire.  stark  lichtbrechende.  «roldJrelb  jrli^ii- 
y.i'iul*-  Körnchen. 
.      .  .  .,,       ,,  ,  Die   ersten   (tc websvorsrä ns:e    ti«-'r 

Krei.M>  lMK:kr!-iiNvar/i.raun  ^  aroiiiMiu-    luid    .Nirkomentwicklunir    ireli^ü 
]»iirnMiTi»  n» :  juiiir.  r '  »rirani>-  nuu .     Hadi     S  c  h  ü  II  e  r .     folsrendermalif^  ^^ 

mn«»  !••  >•  TzT  mit  kri'-iall-nail»!-    v«»r   >icli : 

arti-u  K.-r;..rn     V. r^r. :n>,'.  it.r   Taiasit   Übt   iuif  die  Zellen  einer^ 

in:  r  i^ri-.ti. -..Miiik:.  >k.i»      I " r ui a 1 1  V e u  K e I z  aus.    Ks  tritt  eine  \ er — 
}'  üi  ,  ir. iii.iii  incliniiii:   iler   <  hromatinsubstanz.    eine   Au- 

scliwellur.i:  tle<  Prntopla>ma.  eine  Vergi*ö6e- 
nuiLr  «If-N  Ki-ni'-  und  eine  Keruteiluiiir  ein.  ferner  eine  Vermehruiis: 
der  y.fWt'W. 

s,i::illti  lilaubt  hieibt-i  'ir-nseUten  IY«»zeß  annehmen  zu  müssen» 
wie  lniiii  l»t  iVuchteteii  Ki. 

Auf  i^^iM^.  !:'.nTten  v^n  D!ii>eiii»i;ii>aratrn  ki»nnte  nun  Schüller 
fi'lccH.ir  Kurwi-  klunirs^taviifU  b^-i-a'-iiTeu: 
a  n-iüial^v  I  »rü-^t-M^-clilan.  ii. 

h    Dir  Kriiie  >;M«i  iri-Or!.  runiti  un»l  enthalten  mehr  i'hnanatin. 
1  »a^  l.uüirii  i>T  >:.!,:■  :■:. 


:   .  \:  ■. :.!. 


MiDIkTH  I'aniHiteu.  VyH'.t 

c]  Der  noimale  Bau  ist  vei-wisclit.  die  f^ifiUkeriii^i'ii  Zelli-ii  liaheti 
sich  durch  Teilung:  venuehi-t  und  sind  ?.am  Teil  aus  ilcm 
SclUaucli  des  Verbandes  «usfi-etretcu. 


At»»      S^fhiiHer  (Paraeit™  des  Kn-hswi.    Vcr^hi'-'l'ii'-  Sradit^ii  ilt-r  i.-in-iinmi.-iilwi'k- 
lang  iOb«rlipp«-i  in  nah*'  beifiiiainlT  li<-iri;n<li-ii  I)rilw-ii>^[-l]Ularh>'ii. 

(Ein  juufrer  Tarasit  lieict  in  Fitr.  //  'iben  links  intractillttlär.  fin 
S?'**ß«rer  unten  rechts  in  der  äußeren  HiilJ«-.  In  Fiff.  r  Vu-frm  lim 
*^**^iTiste  Parasiten  zwischen  den  Zellfii.  ein  (nößi-n-r  irdits  unten.» 
Die  Paiusiten  leben  von  den  i'arciiKinizt'lb'n,  deren  Kutstehuiiif 
'^^^  TeranlaSt  haben.  Beim  Sarkoni  tiiidf-n  sich  die  I'arasitfn  zahl- 
t'^**?Tier  vor  als  beim  t'arcinom. 

Auf  da.i  Bindeirewebe  wirkt  der  ['arasit  ebenfalls  ein.  indem 
*■'     massenhafte  Zellteiluuireu  ond  Zelln<-ii)iilduiiirt-n  hervorruft. 

Die  Para.siten  wirken  also  ;iuf  die  liewebi-  anders  ein  a!-  die 
Bakterien. 

S e h ü  1 1  <■  r  (glaubte  aiuh  durch  'I' i »•  r v t- r > u c Ji e  den  Hewt-ij> 
^,**för  erbracht  zu  liabeiu  daß  dt-r  von  iliiii  i-ntderkte  Parasit  der 
*i*5'entiiche  Krebserifaer  wäre. 

£ei  Impfunirfn  mit  -t-int-n  Kultuifii  widln-  .S>-|irilier  b*-''jb;i'-titet 
Imbcn.  daß  die  Parü-itt-n  >tft>  auf  -)iiralt<'>rmi^<-n  M|f-r  im  Zi'kxafk 
^'*^Wanfenden  <iänKt-n  -ich  Vfrl)r<-ii.-ii,  A]l*-rdinif>  konntf  -Schtilh-r 
^^T-  Gewebsneknist-n  umi  -tarken-  •-uizüiiillii-lif  If(-akti'>ti>-ti  de-  '»»-- 
*"^^>fcä  hervurrnfen. 

irJchAller  jrlaubte  abT  dif^  auf  d>-n  Im-tand  zurii<-kf!)tir>:n  xa 
™tt5*Si«n.  daß  er  Para>it*-n  in  ■ji-'ü'-i'-t  ZalJ.  al-  »i»:  !.ie  .-'/n-t  in 
'  ^rcinomen  zu  lind>-n  -in.l.  in  d^-ii  'li-ik'.rjp"i   htii>:inbra<:hte. 

Xnr  in  einem  Fall-  w.  ili«-  »-i  b<-i  Ini-kti'.n  v.n  KaJiur*-n  in  di«- 
>»ere  eines  Tier^-  t-iri^n  .i'i-:f>->|.i'.'h'-!i-n  i  ■nnativen  iJeiz  aaf  die 
^Pithelien  beobachi*-t  Im'j^ü.  di-  Ki.iTj..-l;-;i  : -i iwl'-JTt  tich,  wffden 
"r^itcr.  der  Kern  -/-IrAÜlT  «;,,  ■•l~  i  J,[-;i;ai:ii-u''-'ai!Z  v.rrmehn  •':•■}•  ninl 
""  sieht  man  au-h  .Mit--- -ti.  l'.-  Ki-i'j.-il-n  Tai.;.'*-ij  «tj  zu  .Mj'-f.-.'ii 
™*1  vereinigen  >i'h  zc  xr'-'^t-h  ll-i'l-;..  k'.tz  n;->:i  -i-br  -'.:.  :.>v^ 
»jsrisches  Bi'W.  *i-  -  i-r  -:-'-:i  Ki/a,^^:- r.y  ■>•  '  if-h.  ::.■  -^.u. 
^•^lUichMi  entspri'-ii*. 

Wie  wir  bereit-  a.-.  -;:.e.'  U^.).-:-::  -"•-..-  -.■'■4:  :.*  .'.*>-:..     y.-.  .:•- 
'v5^äll*r    irfineL    I'^r.-.-;'':.    -  i'---:    ■;:-    I-^:.:i'i:--    z^i-  :..■-.  -■-    z. 
■!*«»»i*n.  »n*   BiD-W--*---    .K;  .■;.';■.-:.■ ;.    z.    -./-.,''•. 
"^Jartiew  Experim-!.--  j.jl/.'  -    ■  ,..~     ?         ;.-  ^.--^  '  .• 
*'=ot  HindeireweWh- r-  -'i-zr:.  /■.    »:;:.-: 
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Wie  bereits  envähnt,  dringen   die  Parasiten,  nach  Schüll 
von  außen  in  den  Organismus  ein  und  zwar  durch  Risse  und 
websspalten  zwischen  den  lipithelien  der  Oberhaut  oder  Schleimh. 

Durch  ein  Trauma  und  durch  eine  gewisse  anatomische 
schaffenheit  der  Epitheldecken  (Lippe,  Zunge,  Mamma)  wird 
Parasiten  das  Eindringen  erleichtert. 

Organe  mit  vielen  Einbuchtungen,  wie  z.  B.  die  Portio,  sind  lt> 
sonders  fiir  die  Erkrankung  disponiert 

Durch  ein  Trauma  werden  die  Parasiten  direkt  in  die  \ViÄ.:r:Ä(l 
gebracht,  oder  schon  vorhandene  Parasiten  fangen  an  sich  zu  ^^^r 
mehren  infolge  der  besseren  Ernährung.  Die  Widerstandsfahig-ld  ^ii 
der  Gewebe  ist  stark  herabgemindert. 

Auch  auf  dem  Wege  der  Blutbahn  kann  der  Parasit  in  d^n 
Organismus  eindringen,  doch  kann  Schüll  er  nähere  Angaben,  xVe 
auf  diesem  Wege  die  Infektion  vor  sich  geht,  nicht  machen. 

Die  Vererbung  spielt  in  der  Krebspathologie  insofern  eine 
Rolle,  als  die  anatomische  Beschaffenheit  der  Haut  und  Schleimli^Qt 
(rissige  Stellen!)  sich  vererben  und  die  Ansiedlung  der  Parasiten 
begünstigen  kann. 

Die  Thiersch'sche  Theorie  ^)  —  die  Störung  des  histogenetis^cht?D 
Gleichgewichts  —  erklärt  Schüll  er  dahin,  daß  im  Alter  das  Binde- 
gewebe zäher  und  derber,  die  Oberhaut  aber  spröder  wird.  Deslialb 
entstehen  im  Alter  hauptsächlich  Carcinome,  weil  das  Bindegewebe 
eine  derbere  Beschaffenheit  hat  und  die  Parasiten  deshalb  im  Epithel- 
gewebe zurückgehalten  werden. 

Die  Vorschläge  Schäl ler's  zur  Verhütung  und  Behandlung:  der  j 
Krebskrankheit  werden  wir  an  einer  anderen  Stelle  erörtern. 

Gegen  die  Schüller'sche  Parasitentheorie  erhob  sich  bald  eiue 
lebhafte  Opposition. 

Kibb(Mt*-i  liielt  die  Kapseln  tTir  Plasmazellen  und  Völcker 
für  KnrkzeUen.   die   in   das  Immersionsöl   durch   den  Korkstoi»f<^n 
gelaiijrt  wären. 

Völcker  hat  selir  eindrehend  die  Befunde  Seh ü Hers  nafli- 
untersuclit  und  kam  zu  dem  Kesultate.  daü  Schul  1er  den  Bewt^j^ 
tiir  das  Leben  der  Parasiten  niclit  erbracht  hätte,  und  daß  ihm  <ii^ 
KizciifruniT  von  Carcinomen  mittelst  lm])fung  mit  seinen  Kultur^*^^ 
nicht  jreiiin^en  wäre. 

X'ölcker  untersuchte  peinlich  nach  den  Vorschriften  Sc  hülle  i'  "• 
Auch    chemisch    ei  wiesen    sicii    die   an<reblichen   Parasiten   als  Kor^* 
Zellen    sreL^eii  Samen  sehr  renitent,  irelbe  Färbunir  durch  konzentriei*^*^ 
KaliIaiiL'"eI  .    (  dj  die  sciir.  Ju^endf<«rmeu  Krebsparasiten  wären.  danil>*^'^ 
erlaubte  sich  Völcker  kein   l'rteil. 

Auch  Aschoff*     hielt    die   trioßen  Kapseln  iür  Korksteiiizell  ♦"^^ 
und  die  sog.  JnnL'"en  niiranismen   für  kristallinische  mit  Bluttarbst*   ' 
verbundene   Fettkörper. 

Trotz  aller  diesei'  Kinwände  liielt  Seh  allerg)   an  der  Ecbtli^=^ 

•  <  tr.  S.  -SM. 

■  l''iitsflir  iiifil.   \Vu(h.n-<-lir..   liOl.  Nr.  21. 

■  il.i.l.ni   r.Hll.  Nr.  80. 

•  \"' rhaH<ll.  tl»'r  iiumI.  ( itst-11-.li.  (n'.ttinirtii.  .').  .Tuiii  li^02. 
'  l'.  iii-ilif    iihmI.    Wncli.'ii-.iir .    r,<<H.    5.    Sept.     Zentralbl.   f.   riiirur^ie.  1' 

Nr.  S.     Wir-iM-  kliii.  KundM-haii.  li^O.').  Nr    3^. 
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seiner  Parasiten  fest.  Er  gibt  wohl  zu,  Korkstopfen  bei  seinen  Unter- 
suchungen gebraucht  zu  liaben.  doch  sollen  sie  von  guter  Qualität 
g-ewesen  sein. 

Bei  späteren  Untersuchungen  vermied  Schul  1er  in  sorgfältigster 
Weise  jeden  Korken,  und  doch  hätte  er  die  großen  Kapseln  und  das 
Maschenwerk  gefunden.  Die  großen  Kapseln  betrachtete  Schul  1er 
als  Piitwicklungsformen  der  Krebsparasiten,  in  ihnen  entstehen  die 
jungren  Organismen  —  rundliche  oder  ovale  Körperchen,  die  die  eigent- 
lichen Krebserreger  sind. 

In  jüngster  Zeit  wollte  Schüller  ^)  mit  Hilfe  besonderer  Färbe- 
metlioden  kleinste,  runde,  blasen-  oder  scheibenartige  und  keulen- 
förmige Gebilde  mit  typischer,  höchst  eigenartiger  Anordnung  der 
Chromatinsubstanz  in  den  von  ihm  als  Parasiten  beschriebenen  Ge- 
bilden nachgewiesen  haben.  Demgemäß  folgert  Seh  tili  er,  daß  diese 
I^arasit^n  zu  derjenigen  Gruppe  von  Protozoen  gehören,  bei  welchen 
typische  Chromatinverteilung  in  den  kleinsten,  einfach  gebauten  Ent- 
^"icklungsformen  ein  wesentliches  Kriterium  wäre. 

Diese  Chromatinkörper  fanden  sich  nicht  nur  am  Orte  der  ersten 
Er-krankung  und  der  primären  Geschwulstentstehung,  sondern  auch 
^^    den  Drüsen  und  in  den  Metastasen  anderer  Organe. 

Das  Verhältnis  der  Parasiten  zu  der  Metastasenbildung  werden 
^^ii"  noch  späterhin  zu  erörtern  Gelegenheit  haben. 

Ueber  die  Schul  1er sehen  Parasiten  sind  die  Akten  noch  nicht 
8"^s*chlossen,  doch  ist  die  Zahl  der  Anhänger  nur  eine  geringe. 

Nur  H.  Mohr,^)  der  genau  nach  den  Angaben  Seh tt Hers 
?^ine  Untersuchungen  anstellte,  wollte  die  großen  Kapseln  und  die 
JJf ^^^en  Organismen  in  Krebsgeschwülsten  gefunden  haben,  aber  weder 
'^^ilturen  noch  Impfungen  führten  zu  einem  positiven  Resultat. 

Allem  Anscheine  nach  werden  auch  die  Seh  tili  ersehen  Para- 
^it.^n  ebenso  wie  die  bisher  err»rterten  Parasitenbefunde  bald  nur 
^^1"  noch  ein  historisches  Interesse  haben. 
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^unterschied  zwischen  einzelligen,  tierischen  Organismen  und  Ge- 
webszellen (morphologisch  und  in  bezug  auf  Färbungsfähigkeit). 
'^Unstprodukte  und  Parasiten.  Allgemeine  Einteilung  der  Zeil- 
Einschlüsse.  Allgemeiner  Unterschied  zwischen  Coccidien  und 
^^lleinschlfissen.  Parasiten  vorgetäuscht  durch  normal  Tor- 
^onimende  Gebilde.  Verwechslung  von  Parasiten  mit  Degene- 
^^ttonsprodukten  der  Zelle  und  des  Kerns.  Kernteilung,  zwei- 
^rnlge  Zellen,  Centrosome,  (,'hromatingebilde  und  Parasiten. 
^te  Beziehungen  der  weißen  und  roten  Blutkörperchen  zur 
-^t^ebszelle.  Lycopodiumsporen  als  Zelleinschlilsse.  Geschichte 
^t*  Vakuole nbildung  (Physaliden)  in  den  Zellen  und  ihrer 
Beziehungen  zu  den  Parasiten.  Das  Verhältnis  der  endogenen 
Neubildung  zu  den  intracellulären  Einschlüssen.  Die  ^^Borrel- 
*^hen  Korperchen*^.  Nachweis  der  parasitären  Natur  der  Zell- 
^»^tschlüsse  bisher  nicht  erbracht.     Forderungen  für  den  Nach- 

M  Zentralbl.  f.  Bakteri..l(.jri»'.  H<i.  H7.  Heft  4.  ÜHW. 
*)  Deutsche  med.  Wüehtnsclir.,  liK)2.  Nr.  47. 
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weis  Ton  Parasiten  nnd  fBr  ihre  ätiologischen  Beziehungen 
Krebsbildnng.    Die  Cellnlarpathologie  nnd  die  parasi 
Theorie    (schrankenloses  Waclistnni,   nnizentrisches  Wachst 
Petersen's  Plattenyerfahren).   Die  Beziehungen  der  Embrjrona 
theorien  zn  der  parasitären  Theorie.    Die  Entstehn 
bösartiger  Tumoren  ans  gutartigen  im  Lichte  der  paraslti 
Theorie.      Der     Wucherungsreiz.      Kahane's    Mologisc 
Theorie.     Die   Metastasen,   kleinzellige   Infiltratio 
die  multiplen  primären  Carcinome  und  der  Qallertkre 
Tom  Gesichtspunkte  der  parasitären  Theorie.  Allgemeine  Schlu: 

betrachtungen. 

Wir  haben  schon  bei  Besprechung  der  einzelnen  parasitäi 
Theorien  darauf  hingewiesen,  daß  man  sich  bemühte,  bei  der  Ei 
Scheidung  der  Frage,  ob  es  sich  bei  den  intracellulären  Einschlüss 
um  parasitäre  oder  Zellgebilde  handle,  charakteristische  Unt^ 
Scheidungsmerkmale  zwischen  diesen  beiden  Gebilden  zu  fiudei 
Wir  haben  in  dem  Abschnitte  über  die  Zelle  ^  genauer  berichl 
über  den  komplizierten  Bau  der  normalen  Zelle,  des  Zellprotoplasi 
und  des  Zellkerns. 

Es  besteht  nun  schon  insofern  ein  großer  Unterschied  zwiscl^ 
der  Zelle  und  einem  Protozoon,  als  erstere  von  ihren  Geweben  1 
gelöst  in  der  Regel  zugrunde  geht  während  der  Parasit  selbstUm 
w^eiter  lebt. 

Feinberg.')  der  sich,  wie  wir  gesehen  haben,  eifrige  MCi  l je 
gab,  morphologische  Unterschiede  zwischen  Gewebszellen  und  e?  m  m- 
zelligen  Parasiten  zu  finden,  legte  in  dieser  Beziehung  großen  W  ^f*  rt 
auf  den  Unterschied  der  Struktur  des  Kerns  bei  Zellen  i^m-nüid 
Parasiten. 

Bei  den  Protozoen  und  den  Hefezellen  besteht  der  Kern  ^».  ^s 
einem  kompakten  (  hromatinkörper  (Kernpunkt,  Karyosom,  ChromfÄ'tro- 
sphäre),  ferner  aus  dem  Kernsaft,  der  diese  Körper  umgibt.  Niern^«-  Is 
ist.  nach  Feinberg,  eine  dem  Kerngertist  der  Metazoe*  xi- 
Zellen  (( fr.  S.  414  ff.)  ver<rleichbare  Struktur,  nie  ein  Xucleolus  o^l^i 
eine  Xucle()lar>ubstaiiz  vorhanden. 

Als  Krsatz  füi*  das  Kern^rerüst  findet  sich  bei  den  Protoz^^^"" 
ein  lioino^^eiier  (■liromatinkör])er.  Aber  diese  Substanz  ist  nie  erin^' 
Xucleolarsiibstanz. 

Man  hat  ferner  die  Membran  als  einen  charakteristiscl  i^i> 
Bestandteil  der  Parasiten  liinfrestellt.  Aber  Domergue*)  behaupt^tf. 
daß  auch  die  P^pithelzelle.  der  Kern  und  der  Xucleolus  sich  ^-*i^i- 
kapseln  können. 

FeinheriT  hatte  dann  eine  helle,  un  färb  bare  Zone,  <li^ 
die  Kei'nkr)rpeichen  uni<riht.'M  als  si)ezifisch  für  einzellige  Parasi  t^i^ 
angesehen:  aber  dieser  helle  Hof  existiert  nicht  immer  bei  Parasi 't: ♦'"^• 
Hei  den  Amöben*')  kommt  jedoch,  nach  Xoeht,")  dieser  helle  Hof  ni<--*^^^ 

'.  (fr.  s.  590.  r,r)2.  r)59. 

-    (tr.  S.  411  n. 

'j  1.  r.  >.  587.     (fr.  auoli  S.  G-Vi. 


'i  1.  .-.  >.  :i7(;. 


■'  (tr.  >,  fi.Vi. 
'^  ('fr.  S.  :)S9. 
'    Ki<'l.  Alit»  il.  i\v<  Afiztlichcn  V«Tein>  zu  Hambiirsf.  11.  Febr.  1JK)'2. 
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or,  das  Protoplasma  setzt  sich  dicht  an  den  Kern  an.  Anch  Ljmpho- 
yt^n  besitzen,  nach  Ehrlich,  einen  schmalen  ungefärbten  Hof.  Ja, 
Jnna  hält  diesen  Hof  so^ar  für  ein  artifizielles  Produkt, 
welches  besonders  häufig  bei  Oberflächenepithel  vorkäme. 

Man  glaubte  dann  durch  verschiedene  Färbern  et hoden  eine 
Differenzierung  zwischen  Parasiten  und  Zellbestandteilen  gefunden 
SU   haben.  ^) 

Schon  Alberts*)  hatte  behauptet,  durch  Färbung  mit  Säure- 
tuchsin  und  Nachfarbung  mit  Methylenblau  die  Homschicht  von  den 
Parasiten  unterscheiden  zu  können. 

Ganz  besonders  glaubte  Feinberg')  durch  verschiedene  Fär- 
bungsmethoden die  Differenzierung  z\^1schen  Parasiten  und  Gewebs- 
zellen nachgewiesen  zu  haben. 

Aber  Nocht*)  behauptet  daß  auch  bei  einkernigen  Leuko- 
Cjsrten  nach  der  K om an owskj- 'sehen  Färbemethode,  deren  sich 
Keinberg  hauptsächlich  bediente,  der  Kern  sich  rot  färbt. 

Wenn  wir  uns  vergegenwärtigen,  wie  verschiedenartig  färbbare 
Substanzen  die  Zelle  und  der  Zellkern  enthalten,*^)  dann  werden  wir 
ans  auch  nicht  wundern  dürfen,  daß  Autoren,  die  diese  Verhältnisse 
iiiclit  genau  studiei-t  haben,  leicht  diese  Zellsubstanzen  als  fremd- 
strtige  angesehen  haben. 

Fast  jeder  Autor  benutzte  zu  seinen  Untersuchungen  eine  eigene 
PÄrbemethode,  die  angeblich  die  Parasiten  von  den  Zellbestandteilen 
fliflPerenzieren  sollte. 

Ja,  Ohlm acher")  u.  a.  behaupten  sogar,  daß  ein  gioßer  Teil  der 

*ls  Parasiten. angesprochenen  Gebilde  direkt  Artefakte  wären,  her- 

eor^egangen  aus  P^arbniederschlägen.     Durch  einen  Reagenzversuch 

rl&ubte  Ohlmacher  diesen  Beweis  erbracht  zu  haben;  denn  Chrom- 

ÄUre,  Jod  und  Pikrinsäure  besitzen  die  Kigenschaft,  Saftranin  als  mikro- 

kopisch  feine,  aus  zarten  Nadeln  bestehende  Niederschläge  auszufiillen. 

Um  diesen  Verwechslungen  vorzubeugen,  schlug  man  deshalb  vor, 

ie    Präparate  ungefärbt  daraufhin   zu  untersuchen,  ob  sie  Para- 

t^en  enthalten.')    Aber  nur  wenige  Autoren,  wie  z.  H.  Sanfelice,**) 

^brauchten  diese  Vorsicht;  denn  in  ungefärbten  Präparaten  fand  man 

^ine  parasitenähnlichen  (Tcbilde.    Daß  man  bei  den  Färbemethoden 

t    großer  Vorsicht  die  gefärbten   Gebilde  beurteilen  muß,  ei-sieht 

m   z.  B.  auch   aus   der  Art,   wie   sich    schleimig   entartete 

^llen  förben.*) 

Wie  wir  bereits  wiederholt  erwähnt  haben,  fanden  sich   Zell- 
schlüsse, die  man  für  Parasiten   hielt,  sowohl   im   Zelleib,  als 
li  im  Zellkern. 
Steinhaus^")  unterschied  nun  drei  (Gruppen  von  Kinschlüssen : 
1.  homogene  Kör[)erchen:  2.  Einschlüsse  mit  einem  hellen  Fleck, 
lern  ein  stark  getarbtes  Körnchen  eingeschlossen  ist,  zentral  oder 

»»  ('fr.  S.  600,  680.  <>32.  6H7.  (yb2  etc. 
*)  Deuteche  Mediziiial-Zeitiinjf.  1K5K),  Nr.  im. 
»1  ('fr.  8.  662. 
)  I.  r.  S.  692. 
'  ('fr.  S.  411.  412.  414.  415.  420.  <vK)  ttc. 

The  Journ.  of  the  Aiiierio.  Association.  1893.  Nr.  o. 

('fr.  .lär^enH:  Deutsche  Mediziiml-Zrituiiir.  IJKK).  S.  70.». 

('fr.  S\  666. 

('fr.  S.  455. 

Virchow's  Archiv.  Bd    12«.  ISiU.  S.  b^^y 
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exzentrisch  isrelegen ;  3.  homogene  Einschlüsse  mit  siclielfSrmigen  ^n^^er 
unregelmäßig  geformten  Chromatinkörperchen.  _ 

Die  zweite  Gruppe  hat,  nach  Steinhaus,  eine  große  Aehnl  i  ^-:h- 
keit  mit  Coccidien,  bei  den  anderen  kann  es  sich  um  eine  Einwan  ^de- 
rung  von  Leukocy ten,  um  Degenerationsprodukte,  oder  um  \nrklx  or  he 
Parasiten  handeln. 

Wir  haben  nun  schon  früher  die  charakteristischen  Eigenscha±Yr  ^u 
der  Coccidien  geschildeit,^)  auch  auf  die  Unterscheidung  von  d^E^nj 
sog.  „Corps  ronds~  aufmerksam  gemacht.*) 

Wie  Nöggerath*)  hervorhebt,  leben  die  Coccidien  teils  in 
Zellen,  teils  frei.  Der  Kern  der  infizierten  Zelle  ist  erhalten.  I>ie 
Coccidien  haben  einen  scharf  hervortretenden,  zentralen  Kern  mit 
blassem  Kernplasma,  was  die  Zelleinschlüsse  nicht  haben. 

Charakteristisch  ist  ja  auch  für  die  Coccidien  das  Stadium  der 
Einkapselung.  Die  peripheren  Kügelchen  rücken  immer  näher 
aneinander  und  fließen  zu  einem  membranartigen  Gebilde  zusammen. 
Das  Coccidium  wird  oval  und  hat  in  diesem  Stadium  eine  Affinität 
für  rote  Anilinfarben.  Die  Kapsel  färbt  sich  nicht.  Das  Coccidium 
hat  eine  napftormige  Form.  Die  Zelleinschlüsse  in  Krebsgeschwülsten 
sind  vei-schwommener  und  haben  nicht  die  scharfen  und  zierlichen 
Konturen  der  Coccidien,  weil  es  sich  bei  den  Zelleinschlüssen,  nach 
Xöggerath,  um  zerpulverte  Kerne  handelt. 

Im  sporenbildeuden  Stadium  färbt  sich  die  Kapsel  des  Coccidiuni> 
mit  Ehrlich's  Hämatoxylin  stahlblau.  Die  Sporen  selbst  haben  cL^^ 
Aussehen  von  lielleu,  weißen,  sphärischen  Körperchen. 

In  einem  anderen  Stadium  stoßen  sich  die  Sporen  ab,  das  Xi^r 
atrophiert  in  der  Kapsel,  und  es  bleibt  nur  die  leere  Kapsel  übi^is^. 

Von  allen  diesen  Vorgängen  ist  bei  den  Zelleinschlüssen  in  Krel^s- 
geschwülsten  nichts  zu  beobachten. 

AVer  die  Morpholoirie  und  die  Biologie  der  Coccidien  kennt.  Aviid 
diese  nicht  so  leicht  mit  anderen  Gebilden  verwechseln. 

I>azu  kommt,  dal)  diese  I^irasiten  eine  konstante  Furni  im'^ 
eine  konstante  Zahl  von  Sporen  haben,  daß  ihre  Membran  ^^"^ 
Chitin  besteht  und  ireiren  Keairentien.  selbst  ireiren  EssiiTsäiH"^- 
außerordentlich  wi  dt^rs  ta  ndsf  ähiir  ist.*' 

\'on  allen  diesen  Eiirenschaften  ist  bei  den  Zelleinschlüssen  nicli^" 
zu  bcmerkt-n. 

Hei  «Icn  anderen  als  Parasiten  beschriebenen  Gebilden  ist  ^^^ 
l'ntersrheidunir  von  (Tewebszellen  und  ihren  Zerfallsprodukten  scli"" 
schwieiio^t-r.  Findet  sich  dnch  in  Geweben  und  in  Zellen  eine  21'«'*^'' 
Zahl  Von  (it^hilden.  die  nicht  körperfremd  sind,  und  leicht  Parasit ^.'' 
vortäuschen  k«»nnen.  Wir  erinnern  nur  an  die  Leucinkujreln.  an  *i^^ 
H  i  z  z  ( •  z  t-  r  o'sehen  Körperchen .  an  die  (4  u  1 1  m  a  n  n'schen  kleii^ ^^^ 
sphäii^elien.  iiäiizenilen  Kr)rperchen  mit  Kisreubewesninir  etc. 

\\"h'  wir  wit^tlt-rlidt  erwähnt  haben,  behauptete  man.  daß  die  -^'^ 
Parasiten,  hrsniulns  als  Sj»oroznen.  beschriebenen  Gebilde  mit  *^  *" 
iren  eri  ^-r  t  e  n  Z*^llen  verwechselt  worden  wären.  Mit  dem  f ^■" 
ireueratiMn^l>n'Z«L)  der  Krebszelle  haben  wir  uns  wiederholt  und  e  ^^'' 

ir^'heU'l    h^'^cliättiLft.'' 

'    <  '.     ^    *»'.'T  !!  -    <  rr.  "*.  ♦)  ^.  "'    l.  «\  >    43»^. 

'    '  '!•      '1  :.   >hil;t^^'-/.:  Ar -Li.  'l.    y\M.  HxiKT..  isyi.  T.  III.  p    1-:S2 
<  ir    ^    !--•-.  iM.i.  oiJ).  UiK  4.')4.  6.M  ii-w. 
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Vir  haben  bereits  bei  der  Besprechung  der  einzelnen  parasitären 
•ien  die  Einwände  der  Autoren  gegen  die  parasitäre  Natur  der 
nschlüsse  angeführt. 

Cs  handle  sich,  nach  Ansicht  dieser  Forscher,  um  ein  Degene- 
isprodukt der  Zelle.  Veranlassung  zu  einer  derartigen  Verwechs- 
gibt, nach  Domergue,^)  der  Umstand,  daß  bei  der  hyalinen  oder 
ddegeneration  der  Krebszelle  einzelne  Zellen  nur  eine  teilweise 
leration  erleiden,-)  während  andere  vollständig  die  Fonn  der 
elzellen  behalten. 

Venu  die  Zelle  sich  eingekapselt  hat  —  ein  Vorgang,  den 
ergue  auch  für  die  Epithelzelle  in  Anspruch  nimmt  (cfr. 
2)  — ,  dann  zieht  sich  das  Protoplasma  nicht  gleichmäßig  zu- 
en;  duich  Adhäsionen  mit  der  Kapsel  erhält  das  Protoplasma 
ehr  ein  faden-  resp.  strahlenförmiges  Aussehen,  so  daß  das  Ganze 

amobenartigen  Eindruck  macht. 

Manese*)  glaubte  auch,  daß  durch  die  Metamorphose  des 
Sekrets  Parasiten  in  der  Zelle  vorgetäuscht  werden.  Die 
izelle  sezeiTiiert,  nach  Pianese,  wie  alle  übrigen  Epithelien,*) 
in  abnormer  Weise,  auch  das  Sekretionsprodukt  reagiert  anders 
as  normale. 

)ie  seltsamsten  Formen  entstehen,  nach  Pianese,  durch  die 
norphose  des  Zellsekrets  und  durch  eine  teilweise  Degeneration 
lellprotoplasma,  so  daß  man  manche  Figuren  als  Insektenlarven 
en  könnte. 

^uch  die  Degenerationsprodukte  des  Kerns  haben  oft  Veran- 
ig  zu  Verwechslungen  mit  Parasiten  gegeben. 
A'enn  wir  uns  die  mannigfachen  Metamorphosen  des  Zellkerns 
e  Alterserscheinungen  und  Degenerationsvorgänge  —  und  die 
hiedenartige  Affinität  zu  FarbstoflFaufnahmen  in  diesem  Zustande 
edächtnis  zurückrufen,*)  dann  wird  man  leicht  begreifen,  daß 
echslungen  mit  körperfremden  (lebilden  vorkommen  können. 
?o  kann,  nach  Domergue,**)  das  Absterben  des  Kerns  die  ver- 
ienartigsten,  Parasiten  vortäuschende  Formen  annehmen.     Der 

zerfällt  in  viele  runde  Körperchen,  verliert  allmählich  seine 
barkeit  und  bildet  schließlich  einen  Haufen  von  hellen  Kügelchen. 
i  Fragment  kann  sich  mit  einer  Kapsel  umgeben,  eine  colloide 
neration  eingehen,  der  Sitz  einer  Hyperchromatie  werden  und 
rbbare  Kügelchen  vortäuschen.  Auch  Verklumpungen  des  Kern- 
)matins  (cfr.  S.  419)  geben  zu  vielen  Irrtümern  Veranlassung. 
Es  kann  nun  auch  vorkommen,  daß  eine  Zelle  zwei  Kerne 
ilt,  von  denen  der  eine  abstirbt,  und  zu  Verwechslungen  mit 
5iten  Veranlassung  gibt,  während  der  zweite  Kern  erhalten  bleibt. 
\uch  bei  der  Kernteilung  —  der  Karyokinese ')  —  können 
de  entstehen,  die  Parasiten  vortäuschen  können.  Dieser  Prozeß 
iederholt  von  den  Gegnern  der  parasitären  Theorie  als  Kinwand 
)en  worden.       / 

Bosc®)  glaubte  diesen  Einwand  dadurch  zu  entkräften,  daß 
hauptete,  neben  dem  in  Teilung  begriffentMi  Kern  noch 

Parasiten  beobachtet  zu  haben. 


)  l.  c.  S.  376.  *)  Cfr.  auch  S.  458.  ^]  I.  r.  S.  4r)l 

')  Cfr.  auch  «.  448.  ^  i^fr.  S.  420  ft.  •.  I.  r.  S.  Mil 

')i^fr.  S.  415  ff.  *)  Cfr.  .s.  Ü4(>. 
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Aber  auch  in  diesem  Falle  kann  es  sich  ja  um  Zellen  mit  ?^ 
Kernen   gehandelt  haben.     Es  kann,  nach  Claessen,^)  z.  B.  di 

Fall  eintreten,  daß  bei  einer  zweikemigen  Zelle  der  eine  Kern  i ml 

während  der  andere  in  die  Mitose  (Knäuelbildung)  eintritt,  w«~^  )b 
vor  Eintritt  der  Teilung  die  Chromosomen  degenerieren  und  zu  eii^  le 
Klumpen  zusammenfließen. 

Nach  Morpurgo*)  zeigen  die  verschieden  farbbaren  Körperrr 
in  den  Krebszellen  ebenfalls  ziemlich  konstante  Beziehun 
zu   den   Kernteilungsfiguren   der  verschiedenen   Phasen 
Mitose.    Sie  entsprechen  nicht  den  Centrosomen,  sondern  beste- 
aus  freier,  chroma tophiler  Substanz,  welche  an  die  Pole  angezo 
worden  ist. 

Dies  wird  dadurch  bewiesen,  daß  die  Darstellung  dieser  Kör^.^  Ar- 
chen leichter  gelingt,  wenn  sie  erst  48  Stunden  post  mortem  fix::»,  ^rt 
werden,  als  bei  frischem  Material,  da  bei  verzögerter  Fixierung  ^  mue 
Anschwellung  der  chromatophilen  Substanz  eintritt. 

Auch  V.  Müller  *)  und  CorniP)  glauben,  daß  die  ZelleinschliJi_2=5.se 
zu  der  Karyokinese  in  inniger  Beziehung  stehen.  Nach  (-ornil  s<i  »d 
die  als  Parasiten  beschriebenen  Gebilde  nichts  weiter  als  Mocü- 
fikationen  von  Kernen,  welche  aus  den  Bewegungen  des  Nucleins  t  m  nd 
Paranucleins  (cfr.  S.  414)  entstehen,  infolge  ihrer  starken  Vermehr xx:iijr 
und  ihrer  verschiedenartigen  Degeneration. 

Auch  die  Polkörperchen  oder  Centrosomen  (cfr.  S.  -ii^l» 
können  leicht  mit  Parasiten  verwechselt  werden.  Diese  Gel>  i  1  <le 
nehmen  während  der  Karyokinese  verschiedene  Lagen  ein  und  fäi-t^^  ^i^ 
sich,  nach  Galeotti,*)  wie  die  Zellen   niederer  Tiere! 

N ö gg er ath")  glaubte  aus  dem  verschiedenen  tinktoriellen  \^ ^i- 
halten  der  Zelleinschlüsse  gegenüber  Alaunkarmin-Pikrinsäure  eiu  ^^i- 
seits  und  Anilinfarben  andererseits  den  Schluß  ziehen  zu  müss>^=^n. 
daß  die  als  Parasiten  beschriebenen  Gebilde  Derivate  von  ?ierll- 
kernen  wären. 

Auch  K  i  1)  b  e  r  t . ')  (J 1  a  e  s  s  e  n  "*)  und  viele  andere  Autoren  Wtt  i  ~  ^u 
dieser  Ansicht. 

Nun  aber  haben  mehrere  Forscher  in  der  Krebszelle  Parasit  ^n 
beschrieben,  w()])ei  der  Zellkern  erhalten  und  nur  zur  Seite  u  :muI 
platt  pfedrückt  gewesen  wäre.^) 

Aber  auch  bei  dem  Verhornungsprozeß,  den  die  ei-^  ^' 
kerni^^e  Zelle  erleidet,  kann,  wie  schon  Hansemann*'')  herv«*^ -*' 
^^ehobeii  hat.  auch  durch  Verhornuntr  des  Zellprotoplasma  die  Zel^  '' 
ver^nößert  und  der  Zellkern  an  die  Wand  gedrückt  werden. 

Auch  P.  Krnst^M  fj^nd  in  einer  verhornten  Krebsgeschwulst  lU'^ 
Sj)eiser(ihre  in  den  Zellen  parasitenähnliche  Einschlüsse,  die  als  leidit 

V.  Zieirlors  Beitrag.'  1898.  M.  14  S.  1. 

-')  (Mr.  11.  iiitcrniitioiialcr  med.  Koiij^r.     Rom   1894. 

',)  Virchow's  Archiv.  Bd.   VM).  Heft  H. 

*j  11.  intcniat.  med.  Koiiirr..  1894.     Cfr.  aiuli  Journ.  de  rAiiatomie.  T.  XXVll. 

1».  97.  ("fr.  auch  S.  4()4. 

■')  11.  iiitcrnat.  med.  Koiiirr..   1894. 

")  I.  c.  S.  43B. 

■  {»eutsche  med.   Woclieiischr..   1891. 

--■  ZieirhM-'s  Heiträjrc.   189H,  Bd.   14,  S.  1. 

"i  (fr.  z.  J^.  hei  den  von  Sautschenko  heschrieheiieu  I*arrtsiteii  «S.  H.^.'>. 

^".  Cfr.  S.  4r)8. 

"i  Zi.-irlers   PuMträire,   1897.  j).  4H8. 


Ist  der  Krebs  eine  parasitäre  Erkrankung?  (597 

krümlige  und  etwas  bräunliche  Klümpchen  neben  dem  Kern  in 
der   großen,  blasig  aufgetriebenen  Zelle  lagen.    Eine  Anzahl  dieser 
>2elJeinschlüsse  färbte  sich  nach  der  Gram'schen  Methode.     Ernst 
uahm  deshalb  an,  daß  gelegentlich  auch  Verhornungsprozesse  Para- 
siten vortäuschen  können. 

Bisher  handelte  es  sich  um  Vorgänge,  die  der  Zelle  als 
solcher  eigen  sind,  also  um  Zellbestandteile  normaler 
oder  veränderter  Art,  die  zu  Verwechslungen  mit  Parasiten 
Veranlassung  geben  können. 

Es  können  aber  auch  andere  Gebilde  —  aber  nicht  körperfremder 
—  in  derartig  nahe  Beziehungen  zu  der  Krebszelle  treten,  daß 
nia.li  leicht  den  Eindruck  gewinnt,  als  ob  körperfremde  Orga- 
n  i  s  111  e  n  in  die  Zelle  eingedrungen  wären. 

Ks  handelt  sich  um  die  Beziehungen  der  weißen  und  roten 
ßl  IX  tkörperchen  zu  der  Krebszelle. 

L)ie  weißen  Blutkörperchen  haben  von  jeher  eine  große 

Rolle  in  der  Krebspathologie  gespielt.     Wir  verweisen  in  dieser  Be- 

zieliung  auf  die  Erörterungen  in  früheren   Abschnitten.')     Wurden 

doeli   früher  die  Leukocj  ten  für  die  Entstehung  der  Krebsgeschwülste 

^^i'cxntwortlich  gemacht  und  die  Krebszellen  für  Leukocyten  gehalten. 

^^ir   haben  dann  gesehen,  welche  Kolle  den  Leukocyten  bei  der  sog. 

tleinzeiligen  Infiltration  zugeschrieben  wurde  (cfr.  S.  237,  506  etc.). 

Man  fand  Leukocyten  in  Krebszellen  und  glaubte,  daß  sie  zur 

^^xiahrung  der  Krebszelle  dienen.    Auch  die  Anhänger  der  parasitären 

l^heorie  leugnen  durchaus  nicht  das  Vorkommen  von  Leukocyten  in 

^^etszellen,  nur  sind  sie  der  Ansicht,  daß  die  Leukocyten  in  die 

*^Pit,helzelle  eindringen,  um  die  Parasiten  zu  fressen  (cfr.  8.  437 

^-    637).     Wir  haben  auch  schon   auf  den   Unterschied  hingewiesen 

^^is^hen   einem  in  die  Epithelzelle  eingedrungenen  Leukoc\1;en  und 

^*^^m  Parasiten  (cfr.  S.  673). 

Viele  Autoren,  besonders  Cl a essen ^)  und  Cornil,'*)  behaup- 
^^^^B  nun,  daß  es  sich  bei  den  als  Parasiten  beschriebenen  Gebilden 
'^'^     Leukocyten  resp.  um  deren  Derivate  handle. 

Bei  einiger  Aufmerksamkeit  gelingt   es  wohl,  einen  Leukocyten 
on    einem  Parasiten  zu  unterscheiden,  und  es  unterliegt,  gar  keinem 
^^"^ifel,  daß  Leukocyten  in  Krebszellen  oft  für  Parasiten  angesehen 
^^»"den  sind  (cfr.  auch  S.  675). 

Auch  die  roten  Blutkör])erchen,  die  oft  in  Krebszellen  an- 
^^t-^effen  sind,  sollen,  wie  wir  gesehen  haben  icfr.  S.  624),  als  Para- 
'  *^^ii  angesprochen  worden  sein. 

Q  Dieselbe  Ansicht  vertraten  auch  Hlava  und  Obrzut,*)  und 

I  ^  t.  *)  will  durch  die  p]isenr(»akti()n  direkt  den  Beweis  erbracht 
i,^l>en,  daß  es  sich  um  rote  jyutkörperchen  resp.  um  deren  Derivate 
'"^^dle. 

^1  Aber,  selbst  angenommen,  daß   man  echte  Parasiten  als  Zell- 

5^^^5%chlüs8e  findet,  so  ist  mit  diesem  Befunde  doch  in  keiner  Weise 
eich  der  Beweis  erbracht,  daß  diese  Parasiten  auch  die  Ursache 
Geschwulstbildung  sind. 


ae 


')  Cfr.  S.  242,  2oS,  487  etc. 

■)  Ziefirler'fl  Beitrii^ce.  18iW,  M.  14.  S.  l. 

"•)  Jonrn.  de  rAnatomie,  IWU. 

*!  Mitteilungen  der  czechisclien  Franz-Josff-Akadeniie  d.  Wissrjisch.    l*raj;  1898. 

•\  Dentijche  Tierärztliche  WiM'hcnschr.,  liMX),  Nr.  22. 
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Wie  nämlich  Meser^)  nachgewiesen  hat,  gelingt  es  z.  B.  L_^  <»- 
podiensporen  als  Zelleinschlüsse  in  Krebszellen  experimentell  zu  -er- 

zeugen, wenn  man  in  die  Haut  eines  ulcerierten  Krebstumors  Lj^  ^Jo- 
podium  einreibt.  Es  können  also  auf  diese  Weise  alle  möglicsi  -«en 
Elemente  von  außen  in  den  Tumor  gelangen  —  also  avM.  ch 
Sporozoen,  i^lastomyceten  etc.  —  und  als  Zelleinschlüsse  -^r- 
scheinen,  ohne  daß  diese  Organismen  mit  der  Entstehung  der  ^Z^rJe- 
schwulst  irgend  etwas  zu  tun  haben. 

Zelleinschlüsse  sind  in  Krebszellen,  wie  wir  gesehen  haben,  sc^t^on 
seit  Beginn  der  mikroskopischen  Untersuchung  der  KrebsgeschwüJ  s^=ite 
von  den  Forschern  beobachtet  worden. 

Am  auffälligsten  jedoch  war  der  Befund  von  Vakuolen  in  ^iM.  en 
Krebszellen. 

Schon  Virchow^)  hat  diese  Vakuolenbildung  zu  erklären  v^^^i^r- 
sucht,  indem  er  annahm,  daß  diese  Bildungen,  die  er  als  Physali<M  «n 
bezeichnete,  in  Form  einer  hellen  Blase  von  dem  alten  Zellkern  a-  «js- 
gehen.    Der  körnige  Zellinhalt  wird  zur  Seite  gedrängt. 

Auch  Sattler^)  beobachtete  in  den  Zellen  des  Zylindroms  dl  ^sr- 
artige  Vakuoleneinschlüsse,  die  den  Kern  beiseite  drängen  und  c3-er 
Zelle  die  Form  eines  Siegelringes  geben. 

Virchow^)  definieite  späterhin  diese  Physaliden  als  Räii.:i :M^ie, 
welche  durch  eine  von  dem  Parenchym  der  Zelle  selbst  differ^»"«-te 
Wandsubstanz  (Membran)  abgeschlossen  sind. 

Sie  stellen  also  eine  Art  Körperchen  vor  und  verdanken  il^mre 
Entstellung  nicht  Flüssigkeiten,  die  von  außen  in  die  Zelle  ^^C^- 
langt  sind. 

Man  war  nun  lange  im  Zweifel,  durch  welche  Prozesse  di€_3!"se 
Vakuolen  in  der  Zelle  hervorgerufen  werden. 

Kosinsky*^)  hielt  die  Vakuolen  für  ein  Degenerationsprolvm^  J^t 
der  Zelle. 

Pfitzner")  liiiiofe^en  behauptete,  daß  bei  der  chemiscli.  ^^^^^ 
Degeneiat  ion  di's  Kerns  eine  Vakuolenbildung  auftritt,  ind«^  "^ 
(las  diromatiu  schwindet  und  ein  Teil  des  Kerns  sich  in  ein  heH  ^^ 
Bläsclieii  umwandelt. 

Cornil")  brachte  die  Vakuolenbildung^  in  Bezielumjren  >^  u' 
Karyokinese.  Bei  diesem  Prozeß  kann  sich  noch  während  cXer 
bestehenden  Verbindun.i»"  mit  dem  ^lutterkern  um  das  abgeschnii  ^"-'^^ 
Kernstück  eine  fädij^e  l^i-otoplasmamasse  ansammeln,  die  so  h  €=f*  H 
erscheint,  daß  die  Kerne  in  Vakuolen  zu  liegen  scheinen. 

Dann  irlaubte  man,  im  Banne  der  parasitären  Theori  ^^  i^« 
diese  Vakuolen  als  Parasiten  auffassen  zu  müssen,  die  von  ati>  t^^^^ 
in  (ii(^  Zelle  einüedrun<ren  wären. 

li.  Pfeiffer'^i  hielt  Vii'cliow's  Physaliden  für  identisch  mit     ^1^^^ 
von  ]\lalassez.  Albarran  und  Fort  es  beschriebenen  parasitü  ^^^^^ 
Gebilden.      Diese  \'akuolen  sind   keine  Zellerzeugnisse,   sondern    ^-"^  ^^^" 
stehen,  nach   Pfeiffer,  durch  eine  Zellinfektion,  die   an   den  Tv^  1*^  ^^^^ 
der    Svnchvtiien    erinnert.      Virchow    hätte    deshalb    den    wal  »^  -m^'^^ 

'.  Virdiows  Archiv,  IM.  1<)H.  S.  111. 

-'    (fr.  S.  272.     (tr.  auch  Virchows  Arcliiv.  IM.  III.  S.  li^T. 

'    (fr.  S.  27.'). 

^    IJcrliiirr  kliu.  Wuchcuschr..  1K)1.  Nr.  ni). 

"    Zcntralhl    f.  i.jithd.  Anatomie.  iS'Vi,  lid.  Hl. 

••    (fr.  S.  4(11  •■  (fr.  S.  W.K  ^  1.  c.  .'<.  682. 
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akter  dieser  Gebilde  nicht  erkannt,  weil  er  die  Präparate  un- 
irbt  untersucht  hätte. 

Wir  haben  nun  allerdings  gesehen,  daß  auch  echte  Para- 
n  (Protozoen)  Vakuolen  haben,  wir  erinnern  nur  an  die 
rungs-  und  kontraktilen  Vakuolen  (cfr.  S.  587)  und  an  die 
erenden  Vakuolen  (cfr.  S.  679)! 

Sawtschenko,^)  Feinberg-)  und  andere  Anhänger  der 
sitären  Theorie  erklärten  diese  Vakuolen  direkt  für  parasitäre 
Ide.  Korotneff ')  glaubte  die  Vakuolen,  in  denen  die  Parasiten 
n,  als  ein  Produkt  der  letzteren  ansehen  zu  müssen,  während 
fer  und  PI  immer*)  die  Vakuolen  als  ein  Produkt  der 
len  betrachteten,  die  sich  durch  einen  Wall  (die  Vakuolen  haben 

eine  Membran!)  gegen  den  eingedrungenen  Parasiten  zu  schützen 
3n. 

Andere  Anhänger  der  parasitären  Theorie  glaubten  die  Ent- 
mg  der  Vakuolen  in  der  Zelle  darauf  zurückführen  zu  müssen, 
der  Parasit  aus  der  Zelle  ausgefallen  wäre,  und  daß  ein  Loch 
er  Stelle  seines  Sitzes  entstanden  wäre. 

Wir  haben  aber  auch  darauf  hingewiesen,  daß  gegen  die 
sitäre  Auffassung  der  Vakuolen  lebhafte  Opposition  erhoben 
e    von    Heukelom,*)    Kürsteiner®)    und    Spirlas,")    der 

Vakuolen  als  Verdauungsvakuolen  (verdaute  Leukocyten!)  be- 
nete. 

Nach  Ribbert^)  stellen  die  Vakuolenbildungen  insofern  nichts 
nderes  dar,  als  wir  um  die  verschiedensten  in  das  Protoplasma 
»lagerten  Körper  solche  Räume  sich  bilden  sehen,  und  zwar 
bar  als  Produkte  des  Zellprotoplasma.    Sie  entstehen  besondei's 

in  Riesenzellen,  und  zwar  um  Bestandteile  verschiedener  Fremd- 
er, um  eingedrungene  Leukocyten  und  auch  um  pam- 
e  Dinge,  z.  B.  um  Schimmelpilzsporen. 

Sehr  eingehend  beschäftigte  sich  in  jüngster  Zeit  Hansemann**) 
der  Entstehung  dieser  Vakuolen  in  den  Krebszellen.  Dieser 
•her  hält  die  Vakuolenbildung  für  das  Produkt  eines  hyalinen 
zesses  in  der  Zelle.    Es  sammeln  sich  hyaline  Tropfen  in  der 

neben  dem   Kern.    Bei  \'ermehrung  dieser  Tropfen   wird  der 

an  die  \\'and  gedrückt.  Der  Wassergehalt  dieser  Tropfen  ist 
jhieden.  Es  können  h  y  d  r  o  p  i  s  c  h  e  B 1  ä  s  c  h  e  n  in  der  Zelle 
eben,  die  die  Virchow'schen  Physaliden  repräsentieren.  Auch 
lesen  findet  man  nach  Härtung  und  Färbung  kleine,  mit  Eosin 

anderen  Farbstoffen  färbbare  Körper,  deren  Größe  von  der 
?e  an  fester  Substanz  abhängt. 

Auf  diese  Weise  entstehen  die  als  parasitär  angesprochenen  (Te- 
',  wie  z.B.  die  Ley  de  naschen  „Vogelaugen"*")  etc. 

Noch  ein  zweiter  Vorgang  in  der  Krebszelle,  der  seit  langer  Zeit 
II  den   Krebsforschern  bekannt   war,   hat  Veranlassung  zu  Ver- 
islungen  mit  parasitären  Gebilden  gegeben. 
Die   Einsc h achtel ung    und   die   endogene   Zellbildung 


')  Cfr.  S.  f)35.  *)  Cfr.  S.  651.         »)  (fr.  S.  (>3t».  *i  (fr.  S.  (;:^>. 

*)  Cfr.  S.  623.  ")  CfT.  .s.  628fr.  'i  (fr.  S.  675. 

")  Deutsche  med.  Wochenschr..  1894.  S.  H4(). 

•)  1.  c.  S.  446.     Cfr.  auch  Bt^rliner  klin.  WtK'hfiisohr..  li*'M.  Nr.  1  ip.  113  . 

•j  (^fr.  S.  680. 
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bei  den  Krebsgeschwülsten  ist  schon  den  ersten  Forschem,  die  :== 
des  Mikroskops  zur  Untersuchung  der  Krebsgesch>\1ilste  bedien 
aufgefallen. 

Schon  Johannes  Müller*)  hat  die  Einschachtelung 
Zellen  als  einen  der  Krebsgeschwulst  eigenartigen  Vorgang  beschriel 

Dann  hatte  Virchow-)  bereits  in  seinen  ersten  Arbeiten 
den  Vorgang  der  endogenen  Zellbildung  in  Krebsgeschwäl.s=^ 
aufmerksam  gemacht  und  bis  in  die  jüngste  Zeit  ^)  an  dieser  Ansi 
in  bezug  auf  die  intracellulären  Einschlüsse  in  den  Krebszellen  U 
gehalten.     Beide  Prozesse  wurden  für  die  intracellulären  I^ 
Schlüsse  verantwortlich  gemacht. 

Auch  die  vorhin  erwähnten  Vakuolenbildungen  in  der  Krebsz^==?^  Jit* 
glaubte  Steudener*)  z.  B.  auf  eine  Einschachtelung  von  EpitheVieii 
zurückführen  zu  müssen.  Eine  Epithelzelle  kann  sich  in  eine  an(3L  ^E^re 
liineinseuken  und  von  ihr  mehr  oder  weniger  umschlossen  werderx  • 

Von    Hansemann*)    wurde    die    Ineinanderschachtelung     "v^ou 
Krebszellen,  besonders  bei  Cancroiden,  beobachtet. 

AMr  haben  dann  gesehen,  daß  eine  große  Zahl  von  Forschem,  im 
Laufe  der  Zeit  diesen  Zelleinschlüssen  ihre  ganz  besondere  Aufmerks  ^%  m- 
keit  widmete.*)  Meistenteils  jedoch  wurden  diese  Einschlüsse  auf  ^^iue 
endogene  Zellbildung  zurückgefülirt,  wenn  auch  hin  und  wi«r^ d«- 
schon  vor  der  Zeit  der  parasitären  Theorien  einzelne  Forscher.  A%ie 
z.  B.  Langhans,  die  Möglichkeit,  daß  es  sich  um  parasitäre  l^e- 
bilde  handeln  könne,  nicht  ausschlössen. 

Auch  pathologische  Anatomen,  wie  z.  B.  Hansemann,')  gaben  wohl 
die  Möglichkeit  zu.  daß  die  Einschlüsse  parasitären  Ursprungs  sc* in 
könnten;   aber  über  diese  Wahrscheinlichkeit  gingen  sie  nie  hiiis^ns. 

Dann  kam  die  Periode,  in  der  man  alle  diese  Einschlüsse  «Is 
Parasiten  deutete. 

Schon  Steinhaus®)  konnte  bei  den  Pfeifferschen  Parasit t^n 
den  Nachweis  erbringen,  daß  es  sich  um  eingescliach  telt  e.  zxnn 
Teil  in  Degeneration  betindliche  Zellen  handle. 

KiencM'.^')  Com  i  1,  ^^'i  Dele])ine.^M  GaUoway^-i  it.  a. 
tührten  die  b(M)])acliteteii  Zelleinschlüsse  «rleichfalls  auf  die  en  ti  <>• 
<rene  Zellbildung  zunick.  Eine  aus  einem  Kern  de^eneriei'te. 
eudotreiie  Zelle  kann  bei  polynukleärer  Zelle  sehr  leicht  Parasiten 
vertauschen. 

(Tenauere  L'ntersuchungen  über  das  Verhältnis  der  endogen  *"" 
Zellhildung  zu  den  Zel  lei  nschlüssen  bei  Krebsgeschwulst  t-ii 
stellte  dann  Keser^'M  an.  Dieser  Forscher  kam  auf  Grund  seiii^^i 
sorirfältiiren  rntersucliuniren  zu  dem  Resultate,  daß  die  ttir  Para.sit*»ii 


=  (fr.  >.  i:n. 

-!  1  tr.  >.  147.     (tr.  aurli  Virchows  Anliiv.  Hd.  111.  S.  VJl. 

'  rtr.  Vin-h..ws  Archiv.  Hd.  l'iT. 

*  Anh.  f.  iiükroskup.  Anatniuif.  Bd.  XIV,  Xr.  15     ('fr.  ain^b  S.  2J4. 

'  (tr.  S.  447. 

'  rtr.  s.  (;2() 

"  iMTÜiit^r  klin.  Wnihfii^rhr..  18iU.  Xr.  1. 

"  (tr.  s.  :^x:^. 

■''■  X.  iiiTt-rnat.  iiird.  Kuiiirr..   181K). 

'"  Jourii.  dt'  rAiiait'ini.'.  18\.U. 

•'  r.rit.  lü.d.  .louni.   lSi)2.  wl.   II.  \k  iuA. 

'■-■  ihid.ni.  4.   l'Vhr.   ]>\^n.  _ 

•  ('..ntrihiitifii    it    litinh'   d«-    r«'-|iith<''liMinr    pavimentenx    iTravail  dt  riD>t» — -^|^ 

jMih.'l.  <1-  (iriuvf  .     Pari-  18iU.     rii:ianirrt'i<'he  Arht^it  mit  Biblioj^rarhie  und  Tai—    ^'^ 
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sehenen  Gebilde  in  den  Krebszellen  das  Produkt  typischer  Ent- 
1^  epithelialer  Zellen  darstellen.  P>  hat  weder  Sporen,  noch 
idwelche  parasitenähnliche  Gebilde  gefunden.  Der  Kern  bei  der 
jssiven  Evolution  in  der  eingeschlossenen  Zelle  ist  mit 
der  einschließenden  identisch. 

Keser  leugnet  nicht  die  Aehnlichkeit  dieser  Gebilde  mit  Para- 
,  z.  B.  mit  einer  Coccidie. 

Aber  dieselben  Gebilde  fand  Keser  auch  in  der  balano- 
()utialen  Furche  des  Fötus! 

Die  von  Ruf f er  beschriebenen  Parasiten  sah  Müller*)  als  das 
Itat  der  endogenen  Zellbildung  an,  und  Borrel*)  führte  die 
siten  von  Sj  ob  ring  und  Soudakewitsch  gleichfalls  auf 
tn  Vorgang  zurück. 

Borrel  hat  auch  auf  das  Charakteristische  der  endogenen  Zell- 
ng  hingewiesen  (cfr.  S.  632). 

Der  Kern  teilt  sich  auf  mannigfache  Art,  das  Protoplasma  nicht, 
ntmckeln  sich  aus  diesen  Teilprodukten  selbständige  Zellen,  die 
lern  und  degenerieren. 

Das  Protoplasma  wandelt  sich  glasig  um,  der  Kern  wird  amorph 
dunkel  gefärbt.  Durch  diesen  Umstand  ist  eine  Verwechslung 
Parasiten  leicht  möglich. 

BorreP)  selbst  hat  Gebilde  gefunden,  die  den  Parasiten  von 
dake witsch  außerordentlich  ähnlich  sahen,  von  der  Größe 
.  roten  Blutkörperchens  und  oft  in  großer  Zahl  (bis  15!)  im 
)plasma  liegend.  Diese  „BorrnTschen  Körperchen"  fanden  sich 
tsächlich  in  Krebsgeschwülsten,  die  vom  Rete  Malpighi  aus- 
m.  Trotzdem  hielt  Borrel  diese  Gebilde  für  ein  ,,element 
laire  degener6". 

Auch  Domergue*)  ist  der  Ansicht,  daß  die  endogene  Zell- 
mg  bei  den  intraceliulären  Einschlüssen  eine  große  Rolle  spiele. 
Solange  die  Tochterzelle  ihre  Eigenschaft  als  Epi- 
zelle  behält,  ist  sie,  nach  Domergue,  für  die  An- 
ger der  Parasiten  eine  Zelle,  sobald  sie  abstirbt 
degeneriert,  wird  sie  ein   Parasit! 

Fassen  wir  nun  das  Resultat  unserer  EnJrterungen  zusammen, 
3mmen  wir  zu  der  Ueberzeuguug,  daß  kein  einziger  Forscher  den 
genten  Beweis  dafür  erbraclit  hat,  daß  es  sich  bei  den  Zellein- 
.ssen  um  echte  Parasiten  handle. 

„Unsere  Kenntnisse  von  den  parasitären  Protozoen,*"  sagt 
lein,*)  „sind  noch  zu  lückenhaft,  um  Vergleiche  anstellen  zu 
en. 

Die  ungeheure  Literatur  liegt  fruchtlos  da:  denn  der  Zoologe 
i  auf  Grund  der  heutigen  Kenntnisse  keinen  einzigen  der  ver- 
tlichen  ('arcinomparasiten  als  Protozoen  anerkennen.  Alles,  was 
?r  abgebildet  worden  ist,  erinnert  mehr  an  Kunstprodukte 
histologischen  Technik,  als  an  Protozoen." 

'»  ('fr.  s.  688. 

»I  (*fr.  S.  632. 

*)  Arch.  de  Med.  exper.,   1890.   vol.  11  und:   Kvolutioii   ccllnlain*  vX  parrt>itrtire 

lepitheliome.    Montpellier  1892. 

*)  l.  c.  S.  376. 

»1  1.  c.  S.  587. 
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Auch  Peterseirs  Plattenverfahren  \)  zum  Xacliweis  der  Art  des 
^V«,chstums  der  Krebsgeschwulst  spricht  gegen  die  parasitäre 
Theorie  des  Kiebses. 

Wir  liaben  auch  schon  darauf  hingewiesen,^)  daß  z.  B.  die  An- 
öa.lxine,  daß  die  Krebszelle  selbst  ein  Parasit  wäre,  mit  der  Cellu- 
JÄiT>athoIogie  nicht  zu  vereinen  ist.  Sind  die  Krebsknoten  nur  eine 
:A.aliäufung  von  Parasiten,  dann  wäre  ja  die  Krebszelle  kein  Ab- 
^^öianmling  der  Epithelzellen  und  die  Krebsknoten  keine  epitheli- 
al ^n  Geschwülste!  Aber  die  Lehre  von  der  epithelialen  Natur 
^^i:*  Krebsgeschwülste  steht  bisher  noch  unerschüttert  da  —  folglich 
^^Tin  also  die  Krebszelle  selbst  nicht  der  gesuchte  Para- 
'^  i  ^  sein. 

Wie  ist  nun  femer  die  parasitäre  Theorie  mit  den  Kmbryonal- 
^Vieorien,  die  immer  noch  von  hervorragenden  Vertretern  der 
rebsforscher  verteidigt  werden,  in  Einklang  zu  bringen? 

Die  Anhänger  der  parasitären  Theorie  suchen  nun  teilweise  die 
»mbryonaltheorien  im  parasitären  Sinne  zu  deuten. 

L.  Pfeiffer'*)  z.  B.  macht  darauf  aufmerksam,  daß  die  Eier 
^^r  kranken  Schmetterlinge  bei  der  Pebrinekrankheit*)  häufig  mit 
^en  sog.  Cornali ansehen  Körperchen  (den  Sporen  von  Myxosporidien) 
gesetzt  sind.  Auf  dem  Wege  der  Vererbung  werden  also,  nach 
X^feiffer,  die  Prädilektionsstellen  des  Sitzes  schon  embryonal 
^  nfiziert. 

Adamkiewicz,  ein  eifriger  Anhänger  der  parasitären  Theorie, 
l^at,  wie  wir  gesehen  haben, '^)  aus  verschiedenen  Gründen  die  Cohn- 
J^  e  i  m'sche  Theorie  als  eine  irrige  bezeichnet,  und  Met  sehn  ikoff*) 
Jg-laubte  aus  dem  Umstände,  daß  man  bei  Invertebraten  bisher  noch 
iceiiien  Epithelcancer  beobachtet  hätte,  ein  (legengewicht  gegen  die 
C'ohnheim'sche  Theorie  herleiten  zu  können. 

Die  Embryonaltheorien  fanden  bis  in  die  neueste  Zeit  hinein 
^Anhänger.  Wir  verweisen  in  dieser  Beziehung  auf  die  Unter- 
s?5uchungen  Kellings')  und  anderer  Forscher. 

Die  parasitäre   Theorie   ist  sogar  sehr  schwierig  für  das  Ver- 

Sitändnis     vieler    Tumorbildungen,    die,    nach    Ansicht     fast     aller 

i^orscher,    auf    e  m  b  r  y  o  n  a  I  e    Verhältnisse    zurückzuführen    sind, 

vie   es  z.  B.  bei   den  Carcinomen  in   Dermoidcysten,  des  Ovariums, 

toei  den  Speicheldrüsencarcinonien,  wo  alle  möglichen  Gewebe  durch- 

iinander  geworfen  werden,  bei  den  Adenomyomen  etc.,**)  der  Fall  ist, 

^0   nur  die   embryonalen  Keime  wuchern,   während  die  übrigen 

.Stellen,   die  der  Parasit   dodi    aucli   berülirt   haben  muß,  sich  passiv 

"v^erh  alten. 

Mit  Recht  wirft  Lubarsch")   die  Frage  auf,  ob  der  Parasit 

M  ('fr.  S.  401. 

*)  VfT.  S.  543,  584  etc. 

•\)  1.  c.  S.  ()82 

*)  ('fr.  S.  575  und  (Uö. 

*)  ('fr'.  BriV.  med.  J.,  lSy2.  p.  127S:  Hnvue  v;0\wt.  des  Seienees,  T.  III,  18J)2, 
1>.  H29  und  Auiiale«  de  llnstitut  l'asteiir.  181)2,  j».  158. 

')  l'fr.  S.  Ö45. 

N  ('fr.  auch  S.  m'.). 

*i  ('fr.  Verhandl.  des  Herliiier  Krebskoinitt*es  vi.in  21.  März  liX)2  und  Enzv- 
Jclopäd.  Jahrb.,  1904,  S.  834. 


704  Vir.  Die  parasitären  Theorien. 

nur  eine  Affinität  zu  den  embryonal  versprengten  Keinr^Ä.     en 
besitzt  aber  nicht  zu  den  gewöhnlichen  Zellen. 

Aber  dies  ist,  nach  Lubarsch,  unwahrscheinlich;  denn  die  embi 
nalen  Keime  sind  durch  eine  Kapsel  vom  Gewebe  geschieden,  und 
Parasit  müßte  z.  B.  bei  den  vom  Urnierengang ausgehenden  Geschwüh 
erst  durch  die  Nieren  dringen,  ehe  er  die  Kapsel  durchbohren  ki 

Auch   die   beobachteten   angeborenen   Tumoren   (cfr.  8.  S 
sprechen,  nach  Lubarsch,  gegen  die  parasitäre  Theorie. 

Daß   alle   bisherigen  Theorien  —  auch  die  parasitäre  —  ni 
imstande  sind  zu  erklären,  1.  das  Zusammentreten  mehrerer  Gevr 
zu  charakteristisch  verschiedenen,  mannigfaltigen  Geschw^ulstbildunja 
2.  die  Entstehung  der  meisten  gutartigen  Tumoren,  hat  erst  jüeä. 
wieder  Eugen  AI  brecht^)  betont. 

Aus  einer  vergleichenden  Betrachtung  einer  Anzahl  ausger^ ^^if. 
tester  GeschwHilstbildungen  des  Körpers,  sowie  solcher,  welche     ^mrMiit 
normalen  Organbildungen  hochgradige  Aehnlichkeit  zeigen,  und  aus  d  ^eni 
Nachweis,  daß  auch   bei  Carcinomen  neben  der  Zellwucherung  st:c*ts 
noch  das  Bestreben  zu  organartigen  Bildungen  erkennbar     ist 
zieht  Albrecht,  wie  es  schon  vor  ihm   Schleich-)  u.  a.  get:;«n 
haben,   den  Schluß,  daß  alle  Geschwülste  auf  Grund  ihres  ^V«f- 
baues  als  organoide  Feh Ibil düngen  zu  betrachten  seien,    xi¥id 
daß  sie  sich  sowohl  untereinander,  als  auch  gegenüber  anderen  Fölil- 
bildungen  nur  nach  der  Art  der  zusammensetzenden  Gewebsteile   und 
nach  der  Ait  und  den  Produkten  der  Störung  unterscheiden. 

Einen  anderen  Einwand  gegen  die  parasitäre  Theorie  erheb 
B  a  um  garte  n.**)  Man  müßte  doch  den  Parasiten  auch  in  g  ix  t• 
artigen  Geschwülsten,  aus  denen  oft  Carcinome  hervorgehen,  finden; 
aber  dies  wäre  bisher  nie  beobachtet  worden. 

Diesen  Einwand  suchten  die  Anhänger  der  parasitären  Theoine 
(ladurcli  ym  entkräften,  daß  sie,  wie  es  z.  B.  Behla  tat  (cfr.  S.  0^-^il. 
jrntartijre  und  bösartige  Formen  von  Krebsparasiten  annahmen. 

Auch  die  liistolotrisclien  rntersuchungen  von  Merkans."*)  <l^r 
gt^suiides  Driisenirowebe.  sowie  Adenome.  Fibrome  und  Brnstkrt*^'^'^^ 
nukrosk(^pisch  ireiiau  untersuchte',  und  der  zu  dem  Scliluß  kam.  äli»- 
lieh  wie  Cohuhcim.'*)  (laL5  jede  Geschwulst  in  erster  Entwickln ii^TS" 
Periode  klinisch  trut  artig  ist.  si)rechen  gegen  die  ])arasitäre  N  iitur 
der  Krcbseiitstchnnir.  Erst  später  macht  sich  dann  ein  deutli  <"1^^'' 
rntcrschicd  /wischen  dem  Xeubildungs-  und  dem  Muttergewebe"  ^^^' 
niei'khar.  nnd  erst  in  sehr  späten  Perioden  kann  man  auf  Grund  <^^^ 
erfolireniien  Zerfalls  und  der  ^letastasenbildung  bösartige  Neubildun  ^^" 
von  Jiut artigen  unterscheiden. 

Nach  Merk  ans  werden  alle  Bemühungen,  die  parasitäre  J^^^^' 
knnft  des  Kiehses  zu  beweisen.  erfol<rlos  sein,  weil  solch  ein  IsxJiJ?- 
sanier  und  allnKihlicher  Uebergang  und  Entwicklung  bösaitiger  !>*  ^^" 
l)il(lun«ren  ans  irutartigen  iregen  die  Infektiosität  des  Krebses  spri^'*^^* 

'     Mon;it>srln-.    I     (ülmrt-^li.    und    (ivnäkol..   Bd.  XX,    Heft  1.     Cfr.    auch    ^'*"1^" 
d«r  •Itutsrli.  n  luitlh'l.  (irsillschatt  in  Hroslau.   18.-21.  Sept.  1904.    ('fr.  auch  Caroi*^*- 
littTaiur     A.  Mi.-kt  r     UM).'-).   Nr    10. 

-1  (tr   >.   i;iv». 

'    (  tr    li(  n.U,  "s  r,h,M>i('lit   in  >ohniidt's  Jahrl».,  18i^2. 

*    hrut-rlif  /.•it>vhr.  !    Clururiri' .  Hd.  «><».  Heft  1   und  2. 

■    Mr    S.  :Uh. 
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Wir  haben  schon  vorhin  bemerkt,  daß  die  parasitäre  Theorie 

dem  schrankenlosen  Wachstum  der  Krebsgeschwülste  schwer 
Einklang  zu  bringen  ist.  Hier  stehen  sich  Cellularpathologie  und 
isitäre  Theorie  diametral  gegenüber. 

Man  hat  ja  stets  versucht,  dieses  charakteristische  Wachstum  zu 
ären  —  man  begnügte  sich  aber  nur  allgemein  diese  Wucherungs- 
^keit  der  Krebszellen  auf  einen  „PtoUferationsreiz"*  zurück- 
ihren,  von  dem  man  aber  nichts  Genaueres  wußte.')  Der  einzige 
or,   der   die  Entstehung   dieses  Eeizes  zu  ergründen  versuchte, 

Spude.2) 

Als  dann  die  Anschauungen  über  die  parasitäre  Natur  des 
bses  immer  mehr  in  den  Vordergrund  traten,  da  war  ja  eine  Kr- 
nmg  für  diesen  Proliferationsreiz  naheliegend. 

Aber  auch  durch  den  Keiz,  den  die  Parasiten  auf  die  Zellen 
iben,  läßt  sich  dieses  schrankenlose  Wuchern  nicht  erklären. 

Kahane*)  versuchte  nun  dies  Problem  —  d.  h.  die  Cellular- 
lologie  mit  der  parasitären  Hypothese  in  Einklang  zu  bringen  — 
zh  Aufstellung  seiner  biologischen  Theorie  zu  lösen. 

Wie  wir  schon  erwähnt  haben,  fand  Kahane  in  Krebsgeschwülsten 
ezellen  und  bewegliche  Sporozoen,^)  deren  Lebensersc hei- 
igen die  vitalen  Phänomene  an  den  Geschwulst- 
len  selbst  überdauern. 

Kahane  machte  seine  Untersuchungen  am  überlebenden  Ge- 
•e  unter  Benutzung  von  Reagentien,  die  es  aber  am  Leben 
Uten.  Untersucht  wurden  die  Geschwülste  in  Form  von  frischen 
►fpräparaten,  ohne  Härtung  und  Färbung! 

Nach  Kahane  hätte  der  Irrtum  der  Krebsfoi^scher  darin  be- 
iden, daß  sie  durchaus  einen  spezifischen  Parasiten  finden 
Iten.  Das  wäre  aber  nicht  nötig,  der  Parasit  kann  und  muß 
iquitär  sein,  da  das  Carcinom  ja  über  die  ganze  Erde  ver- 
itet  ist. 

Im  Blute  Krebskranker  fand  Kahane  Degenerationserschei- 
igen  der  roten  und  weißen  Blutkörperchen,  ferner  „paracytische 
emente**,  die  mit  den  Sporozoen  identisch  zu  sein  schienen. 

Die  Tumorzellen  verdauen,  nach  Kahane,  viel  rote  und  weiße 
atkörperchen  (Cytophagie). 

Die  Geschwulstzellen  haben,  nach  Kaliane,  zwei  hervorragende 
©logische  Eigenschaften:  1.  die  Lymphotropie,  2.  die  re- 
nerative  Spannung. 

Durch  die  erstere  Eigenschaft,  d.  h.  durch  die  Anziehung  der 
mphe  durch  die  Geschwulstzellen,  wird  der  Tumor  weich  und  bös- 
Äg.     Es   findet   eine   gesteigerte    Krnährung   und   da- 

rch  ein  gesteigertes  Wachstum  der  Zellen  statt. 

Die  zweite  Eigenschaft  der  Zellen  —  die  schnelle  Regenerations- 
^ft  —  entwickelt  sich  besonders  dort  sehr  lebhaft,  wo  ein  Kampf 
8  Daseifi  stattfindet. 

Schon  ein  geringer  Reiz  kann  die  Ursache  einer  Geschwulst- 
dnng  werden. 

FAne  Bedingung  für  die  Entstehung  der  l'arcinome  wäre  also. 

»)  Cfr.  S.  471. 

•)  Cfr.  S.  488.  * 

»)  Zentralbl.  f.  aUg.  Pathol..  1895,  Bd.  6.  p.  G73. 

*)  C^.  S.  668. 
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e  der  parasitären  Theorie  zu  deuten  ist,  stößt  auf  fast 
un ti bemindliche  Schwierigkeiten. 

Wir  haben  wiederholt  im  Laufe  dieser  Abhandlung  darauf  hin- 
gewiesen, daß  die  Metastasen  bei  der  Krebskrankheit 
von  denen  bei  den  Infektionskrankheiten  wesentlich 
verschieden  sind.') 

Der  Tuberkel bacillus  z.  B.  verursacht  eine  Wucherung  des 
tie  webes,  welches  er  infiziert  hat;  in  den  Metastasen 
bei  der  Krebserkrankun^  jedoch  wuchert  die  vom 
Primärherd  verschleppte  Zelle  weiter. 

Daß  dies  in  der  Tat  der  Fall  ist,  ist  durch  viele  einwandfreie 
rntersuchungen  festgestellt  worden. 

Die  anatomische  Struktur  der  Metastasen  ist  mit 
der  des  Primärherdes  stets  identisch!-) 

Wurden  Parasiten  durch  den  Blut-  oder  Lymphstrom  vom  Primär- 
herd in  entferntere  Organe  verschleppt  werden,  dann  müßten  die 
Zellen  des  betroffenen  Organs  krebsig  degenerieren. 
Metastasen  in  der  Leber  bei  einem  primären  Magenkrebs  müßten 
dann  ja  echte  Leberzellenkrebse  sein,  die  Leberzellen  müßten  wuchern. 
Dies  ist  aber  nie  der  Fall.  Die  Metastasen  in  der  Leber 
haben  denselben  Bau  wie  die  Primärgesohwulst  des 
IT  agens,  das  Lebergewebe  wird  durch  die  wachsenden,  vei-schleppten 
Zellen  zurückgedrängt  und  komprimiert. 

Bei  sekundären  Nabelkrebsen,  von  primären  Magendarm- 
krebsen ausgehend,  müßte  man,  wenn  Parasiten  im  Spiele  wären, 
PI  attenepithelcarcinome  linden,  aber  stets  haben  diese  sekun- 
*lären  Krebse  den  Bau  der  Zylinderepithelcarcinome,  wie  es  bei  dem 
Primärherd  der  Fall  ist.'*) 

Diese  Tatsachen  würden  also  unter  allen  l'mständen  eine  para- 
sitäre Äetiologie  des  Krebses  ausschließen. 

Nun  meinten  aber  die  Anhänger  der  parasitären  Theorie,  die 
^e  Tatsache,  daß  die  vom  Primärherde  verschleppte  Krebszelle  weiter 
^Uchere,  nicht  bestritten,  daß  diese  verschleppten  Zellen  mit  Para- 
siten des  Primärherdes  behaftet  wären,  welche  die  Zelle  zur 
W'ueherung  weiter  anregten,  daß  es  sich  also  bei  den  Metastasen 
^na  eine  Svmbiose  zwischen  Zelle  und  Parasit  handle.*) 

Will  doch  Seh  Uli  er,  einer  der  eifrigsten  Verfechter  der  para- 
sitären Äetiologie  des  Krebses,*)  direkt  solche  mit  Parasiten  beladene 
Epithelzellen  in  den  Ljinphdrüsen  seiner  mit  Carcinomkulturen  inli- 
^erten  Tiere  beobachtet  haben.  Deshalb  kommt  er  zu  der  Ueber- 
^^Ugung,  daß  bei  der  Metastasenbildung  stets  die  beiden  Faktoren 
^^ —   Zelle  und  Parasit  —  eine  Rolle  spielen.*) 

Die    Anatomen    haben    sich    von    jeher    aus    allen    den    an- 
gefahrten  Gründen   gegen    die    parasitäre   Äetiologie   des   Krebses 
ausgesprochen,    nur    Ben  da")    glaubte    eine    solche    Symbiose    des 
Parasiten  mit  der  Zelle  bei  der  Metastasenbildung  nicht  ausschließen 
zu  dOrfen. 


*)  Cfr.  S.  511.  h  ('fr.  S.  510. 

•)  t^.  Le  Quenu  und   Lonj^uet   (Ktvue  de  Chir.,  Bd.  16.   18lNi,  ]».  97 1.    l'fr. 
•■eh  den  Alwchnitt:  Metaplasie  und  Metustase  S.  510. 
*)  Cfr.  8.  642.  •'^)  1.  c  i^.  m\. 

•)  Cfr.  Wiener  klin.  Kundschau,  1JH)5.  Nr.  89. 
^  Verhandl.  des  Berliner  Krebskomitee»*,  9.  Jan.  1902. 


708  ^11-  I^i^  parasitären  Theorien. 

Eine  solche  Symbiose  zwischen  Zelle  und  Para  55U 
ohne  Schädigung  der  Zelle  ist  aber  kaum  denkbar! 

Wie  wir  gesehen  haben,  töten  Bazillen  und  Protozo  ^^ 
(z.  B.  Coccidien)  die  infizierte  Zelle  ab.') 

Einer   solchen   Symbiose   widerspricht   auch   die   häufig  g"^- 
machte    Beobachtung    von    der    vollen    Vitalität   u  «d 
Funktion  der  verschleppten  Zellen  in  den  Metastas*:^n. 
Wir  haben  schon  an  einer  anderen  Stelle  eine  Reihe  derartiger  E^e- 
obachtungen  mitgeteilt.*) 

Noch  eine  andere  klinische  Beobachtung  —  nämlich  das  Lxif- 
treten  von  primären,  multiplen  Carcinomen  bei  demselt>eii 
Individuum^)  —  spricht  gegen  die  parasitäre  Theorie  des  Krebses. 

In    jüngster    Zeit    hat    K  e  d  i  n  g  *)    den    Nachweis    erbrac-Iit. 
daß  auch  bei  generalisierter  Carcinose,   bei   der  also  eint« 
Ueberschwemmung   des   Blutes  mit   Parasiten   angenommen  werden 
müßte,  überaus  selten  in  mehreren  Organen  zugleich  pri- 
meae  Geschwülste  vorkommen,  und  in  den  wenigen  Fällen,  in  denen 
dies  tatsächlich  stattfindet,  zeigt  sich  eine  so  vollkommene  Ueber- 
einstimmung  zwischen  IMmärtumoren  und  Metastasen,  daß  die  Ab- 
hängigkeit der  letzteren  von  verschleppten  Zellen  und  nicht  etwa 
von  übertragenen  Parasiten  mit  voller  Klarheit  hervorgeht    Die  Be- 
obachtung von  mehreren  multiplen,  primären  Tumoren  verschie- 
dener Art  bei  demselben  Individuum,  von  denen  jeder  seine  eigen- 
artigen Metastasen  hat.  ist  gar  nicht  so  selten.*) 

Nicht  unberechtigt  ist  daher  Z  i  e  g  1  e  r's  •)  Urteil .  daß  die 
Anhänger  der  parasitären  Theorie  der  Geschwülste  ersichtlich  im 
Abnehmen  begiiften  sind,  und  es  ist  diese  Ei-scheinunsr  nicht  um 
durcli  dt^n  ilanirel  sirht-r  naeliirt-wieseDer  (Teschwulstparasiten.  sondern 
auch  durcli  das  eanze  biulosrische  Verhalten  der  <-^t" 
s  i-  h  Wülste  ir  e  r  e  c  li  t  t'e  r  t  i  er  t .  welrhes  ir  e  ir  e  n  die  para>itäre  Xa  tiii 
der  wahren  GeM-liwülste  sprirht. 

\\>un  wir  noch  kurz  die  Ansichten  der  hervorrairendsteii.  pr^^i^- 
tisrhen  Aerzte  «ier  iteirenwart.  besonders  der  Chirurgen,  in  Betraclit 
ziehen  wollen,  dann  rinden  wir  etiensfviel  Anhäusrer  al>  auch  Getrii^i 
der  parasitären  TheHiie  des  Kre]>ses. 

Bi  1  lri»t  h.  •  La  n  derer.  (4  ussenha  uer.  Marie"  u.  a.  >tt-li^^i 
der  parasitären  Kreb>thevrie  nicht  unsvmpathisch  sreirenüht^r. 

I^ie  Anatomen  verhalten  sieh  last  ohne  Au>uahnie  der  p-'^^^^" 
sitären    riu-ri^'  ireirr-nühtM'  ahlehn^-ntl. 

Zeiikei    und  \'irchow'     warnten   sch^n   im   Jahre  1^S^   ^'"^ 

•    «  :r    >    .">"^'i.  ■">T4.  t^**J.  »* 'ö  tt- 


IT.  ^    4-\": 


T'^^ 


^i 


N.I  '  1:  \.  ::   Kr:  .. -^il::  :.  u'    :  ii:::!::r  >  Tun.  r^ii.     I-I»      «ireif^waM  IV^iS.  .  ^\ 

■  T  ..    :.     •:.-. '.v::£:     {'-'^r:    i:. •.;!:::  [c    i^imiirtuui«  rrn     I»-. iitnl^ 

W         -  --       -       '    -  C     V      '--^i; 

V       .  i:\  ^^::^*  irVv  ::.^!r   :::  irr  rr^.inz- ::--.;l  iTi-rzr-U-::  Aif-iinan«irr  Wirnl; 
":     \    :!      \  :    i  ':>    .:::  N  iM::  >:i-r  in  Klu.  >ri'r.  ISNS 
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dei-  Sucht  junger  Forscher,  alles  auf  eine  parasitäre  Aetiologie 
des  Krebses  zurückzutiihren.  Es  könnte  sich  nur  um  die  gewagte 
JLniiahme  einer  Symbiose  zwischen  Gewebszellen  und 
I  n  f  ektionskeimen  handeln! 

Bis  in  die  jüngste  Zeit  konnte  sich  Virchow^)  mit  der  para- 
sitären Krebstheorie  nicht  befreunden. 

Auch  Anton  Brosch,^j  der  die  Genese  der  Krebsbildung  von 
einer  neuen  Seite  —  mit  Hilfe  der  Statistik  und  der  Ent- 
Tvicklungsgeschichte  —  zu  erklären  versuchte,  stand  der  para- 
sitären Theorie  ablehnend  gegenüber. 

Von  hen^orragenden  Chirurgen  der  Gegenwart  zeigten   sich  als 
Gegner  der  parasitären  Theorie  besonders  Esmarch  und  Hegar. 
Esmarch^)  brachte  die  Genese  der  Carcinome  mit  der  Lues 
in   Verbindung.*) 

Hegar*)  hält  die  Zelle  des  Carcinoms  für  eine  geschädigte 
Gewebszelle,  deren  Differenzierung  eine  Einbuße  erlitten  hat. 
Die  Schädigung  kann  schon  im  embrjonalen  Leben  oder  auch 
extrauterin  eintreten. 

Für  die  Symbiose  mit  Parasiten  oder  für  eine  Befnichtung,  wo- 
durch die  Zelle  parasitisch  wird  und  eine  größere  Selbständigkeit 
erewinnt,  fehlen  die  Beweise. 

Die  Gewebszelle  besitzt  die  immanente  Fälligkeit,  sich  so  zu 
vermehren,  wie  dies  zur  Bildung  einer  bösartigen  (Tcschwulst  nötig  ist. 
Hingegen  verteidigte  Czerny*)  bis  in  die  jüngste  Zeit  hinein 
die  Möglichkeit  einer  parasitären  Ursache  der  Krebskrankheit, 
^'zerny  wendet  sich  besonders  gegen  Ziegler's  Ansicht  und  hebt 
^ine  große  Zahl  von  Faktoren  hervor,  die  auf  eine  parasitäre  Craache 
schließen  lassen. 

Weshalb  sind  besonders  die  äußeren  Teile  zur  Krebserkran- 
J^ung  disponiert?  Weshalb  siedelt  sich  der  Krebs  bes^mders  gern 
^^  den  Ostien  an?  Weshalb  bleiben  Lungen  und  Knochen  immun?  etc. 
Alle  diese  Fragen  haben  wir  bereits  im  Laufe  dieser  Abhandlang 
^n  Erwägung  gezogen  und  das  Für  und  Wider  der  parasitären  I'rsache 
erörtert. 

Was  wissen  \iir  nun  über  die  Aetiologie  des  Krebses? 
Mit  Faust  könnte  man  sagen: 

..Habe  nun  ach.  Philosophie». 
Juristerei  und  Medizin 
Und  leider  I  auch  Theolojrie 
Durchaus  studiert  mit  heißem  Bemühen. 
Da  steh  uh  nun.  ich  aniier  Tori 
Und  bin  >o  kliitr.  aN  wie  zuvor I" 

'    (fr.  VirchowV  Arfhiv.  M.  1/7.  H*rft  1. 

*i  Theoretische  nnd  *'X|i*-nirj»-iit»-lI*:  \'ut*r-iv'hmii£t-u  zur  ]*Htht,iifn*—U  und  U'i^iVr- 
n  'V^**  malignen  «ie«-h»iil-t<:  Vir* how- Archiv.  H*\  1^*2.  ^.y/^tt..  Wir  koiunt^-n 
"^^Kth  ^jj  einer  amieren  M*-ll-  auf  ^li*-«»-  Hyp^-fh»--*:  zurück! 

-|,^      *>  rfr.  18.  Konirr.  d»rr  d^af*fh-n  Oe».  f.  <  hinirsn-.  \\fni  l>'>'If.    *  ir  aarh  *\'t*: 
**»eorie  Ton  rniT.^ilhi*^r  >.  I«r7 

*«  Wir  haben  di*-r  Xn^^hnnuifj   V'*-:^':**   < rwäLiit    uri'l   k  rf.r/.e».   ij'/.h  an  eiii«:r 
'^•*^ren  Stelle  aof  di^i^eib-  z'i.^i'k 

*;  HeirarV  B*-itr.  zar  «»rbort^h    ;jl'I  '».-.rj^k- !  .  I',d    HJ.  If-'t  '» 
^|-        •»  Bnüu'  Beitr.  znr  kliu.  •  uirir'^*-.  >i<i    VA.  '^r  *    '^l^.      W'^ritu  niri^-h  »ir 
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Dieses  Dichterwort  trifft  leider  auf  die  BemuhiingeiL  das  ätio- 
logische Problem  der  Erebskrankheit  zu  lösen,  auch  heute  noch 
zu.  Und  nicht  ohne  Grund  konnte  in  jüngster  Zeit  der  hervor- 
ragende Chirurg  Kraske*)  ausrufen:  „Wir  wissen  nicht  mehr  als 
unsere  Großväter  von  dem  Krebs!" 

Nun.  ganz  so  schlimm  steht  es  ja  mit  der  Krebsforschung  nicht  I 
Anatomisch-histologisch-histogenetisch  ist  die  Krebskrankheit,  wie  \nT 
im  Laufe  dieser  Abhandlung  dargetan  haben,  genauer  erforscht  worden. 
Die  Ergebnisse  dieser  Forschungen  haben  positive  Tatsachen  über 
den  Bau,  die  histogenetische  Entstehung  etc.  der  Carcinome  ergeben. 
—  In  der  ätiologischen  Forschung  sind  wir  allerdings  nicht 
weiter  gekommen.    Hier  stehen  wir  noch  vor  einem  ungelösten  Ratseil 

Wenn  auch  alle  unsere  Erörterungen  meistens  nur  negative 
Resultate  in  bezug  auf  die  Aetiologie  der  Krebskrankheit  ergeben 
haben,  so  glauben  wir  doch,  daß  auch  dies  für  die  spätere  Krebs- 
forschung nicht  ganz  unfruchtbar  sein  wii'd.  Haben  wir  doch  ge- 
zeigt, an  welchen  Klippen  die  ätiologische  Krebsforschung  gescheitert 
ist,  vielleicht  bleibt  es  einer  späteren  Generation  vorbehalten,  diese 
Klippen  zu  umschiffen  und  uns  Klarheit  in  das  anscheinend  undurch-^ 
dringliche  Geheimnis  der  Krebskrankheit  zu  bringen. 

Wenn  eine  von  den  vielen  ätiologischen  Theorien  auch  nur  a 
nähernd  geeignet  ist,  das  Rätsel  zu  lösen,  so  ist  es  die  von 
Krebsforschem,  besonders  von  den  pathologischen  Anatomen,  bish 
wenig  beachtete  Cohnheim'sche  Hypothese. 

Ob  und  inwiefern  auch  Parasiten,  die  die  Embryonalkeime  z;^ 
Wucherung   bringen,  eine  Rolle   spielen,  —  diese  Untersuchung^-^;; 
müssen  späteren  Forschern  vorbehalten  bleiben. 

Mit   der   Annahme   dieser   Theorie   würde   allerdings  auch  ^^^ 
Pessimismus  in  bezug  auf  die  Therapie  unzertrennlich  sein.  —  ^^Iber 
unsere  Chirurgen  stehen  ja  heute  in  bezug  auf  ihr  technisches  Könuej? 
so  hoch,  daß  sie  vor  keinem  Eingriff  mehr  zurückschrecken !   Sol^ng^ 
wir   nichts   Genaueres    über  die   ätiologische  Entstehung  der  Oar- 
cinome  wissen,  wird  die  Behandlung  der  Krebskrankheit  der  Chimirgie 
überlassen  bleiben  müssen. 
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Kil)lj<-rt  299.  309.  356,  »77.  38«.  389,  397, 

422.  im.  432.  434,  442.  452.  478.  479. 

4H4.  495.  498,  500.  513.  516.  545.  6.'>3. 

566,  581,  624,  643.  650.  690.  696,  699. 
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Im  allgemeinen  sind  deutsehe  Bezeichunjjfen  bevorzug  worden.  Allgemeines  siehe 
iinter  Krebs.  Für  den  Krebs  bestimmter  Organe  siehe  unter  letzteren.  Wichtige 
^>ynij)tome,  einst  und  jetzt  gebräuchliche  Medikationen  usw.  haben  eigene  Stichworte 

erhalten. 


A. 

-4/)erratiü  loci  181. 
—  temporis  181. 

Abfuhrmittel  bei  Krebs  13.  14.21.50.69. 
71.  72. 
•■Ibsehnürungen,    fötale,    (leschwulstent- 

'vvicklung  aus  377. 
^'^^^cichung.  quantitative  181. 
<--h.i-omatin  414.  680. 
•^iii- omatische  Fadenfigur  416. 
-  lisseldrüsen,  Krebsmetastasen  in  den  8. 
^>.  43.  1%.  514. 

^c*ntfemung  bei  Mammakrebs  38.  48. 
^  .  ^>^.  60.  65. 
[^rtcphilie  655. 
**\c^  molluscum  557. 
I  ^  i  üoinycosis  554. 
**^»io-carcinom  458. 
^    ^lirhondrom  312. 
J^iioid  274. 

i^^iioides  (iewebe,  Parasiten  im  552. 
*^:"Homa  endotheliale  304,  311. 
Jt^-elatinosum  346. 
^:»ialignum  271.  348.  368.  386.  448.  505. 

"^^Home    180.   241.    2»>7.   2<>9.  2f»4.    341. 

H«ü.  428.  420.  430.  r)02.  rm.  ^M. 
^     als  Vorstadium  vtin  Krebs  380. 3iK).  442. 
~~     Jt^-landuläre  431. 
"^     Metastasenbilduug  der  38<). 
^    l>räexistierende  387. 
"^    Unterschied  gegen  l)rüsenei)itheli()me 

.      r^. 

^'»eno-myom  501.  703. 

r^   -Sarkom  312. 

^^erlässe  bei  Krebs  13.  21.  26.  71.  97. 

"^^lYentitiazellen,  Wucherung  <ler  276. 

"^ Ägypten,  altes,  Krebslehre  im  3. 

Wolff,  Die  Lehre  von  der  Krebskrankheit. 


Aetzmittel  bei   Krebs  14.  18.  20.  24.  25. 

26.  28.  29.  31.  32.  35.  36.  41.  43.  44. 

45.  46.  49.  50.  51.  52.  60.  316. 
Aggregatkugeln  158. 
Akanthom  354. 

Akkommodation,  histolo^sche  496.  497. 
Albarransche  Mikroorganismen  571. 
Album  inatverarbeitung ,         mangelhafte, 

Kre])s  durch  320. 
Alkali  sulphureum  als  Krebsmittel  69. 
Alkohol  als  Krebsmittel  74. 
AUoplasie  498. 

Alteration   regressive   des  C'ancroids  209. 
Altniismus  der  Zellen  474.  475.  535. 
Alveolar-epithel.  Umwandlung  in  Zvlinder- 

ei)ithel  490. 

krebs  s.  unti^r  Carcinoma. 

breiartigifr  188. 

Alveob^nbildung  im  Krebs  132.  161.  175. 

204.  205.  m\.  246. 
Amns  grannleux  141. 
Amitose  415.  417.  466.  507. 
Amoeba  cachexica  641. 

—  Coli  617. 

Aniöb(;n   als  Krankheitserreger  593.  640. 
r>55.  656.  657.  681.  695. 

—  in  Körperflüssigkeiten  657. 
form  des  Khopalocephalus  640. 

—  Ernährung  der  591.  643. 

-  Kulturen  von  593.  626. 

—  Struktur  der  589. 

-  Wirkungsweise  der  618.  ()42. 
Am(»ebina  (Amöben)  589. 
Aiiio(>b(»idiuni    parasiticum    Balbiani  (>41. 

<;8(). 
Ainöbosporidienschläuchi'  577. 
Auiiibosporidion  577.  579.   583.  584.  585. 

58(>.  r>12.  627. 
Aniösporidion,  I iiftktionsstadien durch 581. 
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Sfxi€Jeg6webs-lehre.  Bicbat's  88. 

_     ^proliferation  bei  Krebseutstehung  380. 

—schrampfang   als    Krebsiirsache   338. 

—  schwäche,     Rolle     bei    Gesebwulst- 

tz^ildung  346.  348. 
.      --Theorie.  Virchow's  219.  225.  228.  248. 

2^03.  269.  279.  292.  312.  403.  689. 

-■md    Epithelial  Wucherung   bei    Krebs 

5^67.  389.  391.  394.  397.  398.  401.  402. 
—  Grenzlinie   zwischen   252.   280. 

-402. 

—  —  ^mvncherung  als  Abwehrmaßregel  des 
I^jebses  393.  395. 

—     als  Krebsvorstadium  383.  387.  390. 

3S3.  396.  651. 

—     als  Proliferationsprozeß  253. 

—    indurative  241. 

—    interlobuläre  (einleitende)  237.  238. 

390. 

_    periacinöse  237.  238.  390. 

—  -Zellen,  Entstehung  aus  Epithelzellen 
499. 

— aus   Intercellularsubstanz    506. 

—  —  parasitäre  Einschlüsse  in  583.  618. 
6oO.  689. 

—  —  Ueberführung    in    den    Etat    em- 
bryonnaire  432. 

—  —  Umwandlung  in  Epithelzellen  287. 
391.  490.  500.  501. 

—  —  Verschleppung   aus   dem    Primär- 
krebs 513 

Binde  hautkrebs  255.  256.  524. 

—  -snbstanzgeschwülste  502. 
Bioblasten  412.  463.  630. 
Hiolog^ische  Theorie  705. 
Black  Measles  678. 

Blasen  im  Gallertkrebs  191.  192. 

krebs  48.  171.  184.  185.  2a).  210.  238. 

389.  514. 

—  -mole  360. 

-Sarkom  370. 

Zr~    -tiere  als  Krebserreger  556.  557. 
Blastem  123.  127.  133.  136.  154.  155.  157. 

159.  160.  161.  162.  163.  180.  191.  192. 

198.  219.  220.  227.  251.  '280.  290.  314. 

317.  370.  507. 

Arten  des  165.  168. 

^     -entstehung  aus  Blutplasma  165. 

Exhalation  des  165. 
^     Exsadation  des  174. 

Faserzerfall  des  176. 
«^stoma  503. 
^stomatose  486. 
«%8tomyceten  658.  669.  671.  673. 

fl.  auch  Hefepilze. 

Antikörper  durch  664. 

Degenerationszustände  der  665. 

im  Gewebe  und  in  Kulturen  6()<). 

pathogene  Wirkung  der  660.  661.  662. 

€64.  m.  668.  669.  670.  671.  672.  673. 

674. 

-theorie  657.  668.  670.  672.  (;73.  675. 

und  (Gewebszellen,  Wechselwirkunsri'n 

«8.. 


Blastomj'ceten,  Vermehrung  dor  665. 

Blastose  435. 

Blattern,  schwarze,   des  Weinstocks  678. 

Bloodpoison  316. 

Blumenkohlgewächs  185.  186.  195.  267. 

Blut  als  Krebskeimstätte   166.   169.  250. 

—  bei  Krebs  162.  163.  165.  166.  705. 

—  -dyskrasie  163.  164. 

—  -gefälie  s.  auch  Gefäße. 

als  Krebsausbreitnngsweg  513.  514. 

516.  518.  690. 

gefäßdegeneration,  Produkt  der  309. 

gefäßektasie  im  Krebsbe^inn  286. 

—  -gefäßendothelien,  Geschwülste  der  303. 

—  -gefäße.  Entstehung  im  Krebs  174.  175. 

thrombosierte  bei  Krebs  249.  250. 

und  Krebswachstum  175.  248.  249. 

251. 
harnen  bei  Blasenkrebs  185. 

—  -körperchen  s.  auch  Leukocyten. 

Degeneration  bei  Krebs  705. 

Eindringen  in  Krebszellen  245. 697. 

—  -krebs  116.  117.  165.  179.  183.  513. 

—  Krebselemente  im  118.  233.  239. 

—  Krebsparasiten  im  650.  683.  685. 

—  Krebskranker,   Agglutination^reaktion 
im  550. 

Präcipitine  gegen  fremdes  Eiweiß 

im  546. 

—  melancholisches,  als  Krebsursache  24. 
37. 

—  paracy tische  Elemente  im  705.  706. 
parnsiten  617. 

—  parasitentötende  Eigenschaften  des  618. 

—  -proportionsstörung,  krankhafte   Kon- 
stitution durch  318. 

rinnenbildung  im  Krebs  176. 

—  -schwamm  s.  Fungus  haematodes. 
Stillung  hei  Krebsopenitionen  15.  32. 

37.  48. 

—  Subinfiammation  des  117. 

theorie  118. 

Bourgeons  charnus  101. 
Brandnarben,  Krebsentstehunjr   aus  373. 
BronchialdrUsenkrebs  49(). 
Brunissure  ()78. 

Brust  s.  auch  Mamma. 

—  -ft'll,  Krebs  des  247. 

—  -muskelentfemung    bei    Mammakrebs 
44.  58.  tö.  73. 

—  -Warzeneinziehung    \m    Mammakrebs 

14.  ia5. 

Brut-elemente  191. 

—  -kerne  146. 

räume,  konzentrische  Schichtbildung 

um  148.  149. 

Virchows  133.  145.  147.  IM.  2(U. 

Byzantinische  Periode  16. 


('. 


Cancer  s.  auch  Carcinoma. 

—  und  Carcinom  s.  auch  Krebs. 

—  und  Can'inoma  als  Bt'zeichnnng  5.  6.  7. 
12.  26.  40.  41.  42.  TiO.  73.  93.  99.  107. 
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—  -rantaaB  1 

—  T«nraUriill 


Ctoeraid  1».  137.  \&  179. 188L  18fi.  180. 
199.  £04.  an.  UL  SSL  ttS.  aSK  887. 
SSS.  at8.  ttl.  871.  ML  891.  8tt.  S74. 

40t.  «07.  na 


—  Art»  dw  aaSL  80L  813. 

—  AnArataBgiwege  dn  BOB. 

—  Aoaguifcspankt  des  336. 

—  der  HaHt  301. 

('uncroidi-  dermiqne  'difinw)  814. 
Cancroid.  [Vrnckverhfilraiss«  im  3S6. 

—  EntÄlehnoK  des  332.  333.  330. 

—  G«Denüi»atioQ  des  309.  213. 
ranernid«  ^andulaire  ifollicnlairej  214. 
(.^iDoroiil.  HaU^tfit  des  209.  2lä  Hl. 

—  mit  bvaliiier  DegeuentioD  242. 
('Mucroide  papillaire  214. 
('antivid)>erlen  tOö.  242. 

—  -saft  äH 

—  iivckenes  260. 

■  -  rniiTäfhiede  Keseii  CamDom  2(6.306. 
20S.  246, 

—  Verkalkuuir  und  VerkBöchenmff  dN 
St». 

—  -npfeu  242.  209.  26a 

■»-  -ifUch.  rrsprauf  der  221 
tani-nnu  612.  ÄI3.  »U. 
Cainlliiinni  dpr  Slynnuvwie«  äOö. 
('airtnoma  Mlenoliiali«niu  $inp)<fx  442. 

—  alvrtJaiv  ISli.  130.  131.  146.  179.  1»*. 
ll>i  1».\  IW.  224.  341.  27V.  371.  39± 

iilvivUiv  i^Uiinivsttn  3l!K.  274. 

—  *T*u».>um  2«. 

—  asMiiUw  Utv 


—  KtkoUre  a.  Haäealmtam  81  US.  IS" 
138. 138. 140.  1G6.  179.  ISSL  lU.  » 
Z19.  sae.  401.  464. 

—  nroHiMtodefl  endcAdnl«  801 

—  nreoBfttMDm  840.  878. 

—  abnplex  ia&  181.  183.  as&  609. 

—  tdeugiectatiaiB  18L  181  STSi. 

—  TÜloaBH — —  ""^ 


I  8.  punllue  S 
f<ng^  99. 


—  haemstode  99. 
Careinomes  denniques  on  tnbol^  (KH. 

—  glandnlairea  504. 
Carcinose,  generalisiert«  TOS. 

Caries  ossiuiu  als  Erebsbeseichnong  V 
Carisehea  Medikament  5. 
Oaro  rapercrescens  41. 
Carotisdrü»«.  Endotheliom  der  306. 
Cassiadekokt  4. 

HeUebonw  50. 

actua)e  und  potentiale  20.  24 
29. 

.tVUulae  cancrosae)/  *■  ^^^^«»««elleB. 
Celltiles  cancerenses  cadaqnes  149. 

—  coDceDtriqoeB  s.  unter  Zellen. 

—  dTskeraloeiqaeB  569. 

—  enraiiaettes.Eerperchen.ffeschwinil« 

—  rtcavees  141. 

—  fusifonnes  141. 

—  mens  s.  HatteneUen. 
rentaurea  53. 

CeniroMme421.4e7.481.636. 670. 676.  tS* 
i'ennuD  magistrale  gegen  Krebs  27. 
i'hancr^  e.  Cancer. 

—  malin  199. 
Cheironia  nieera  47. 
Chelidonia  52. 
Chimnej-sweepets  caneer  87,  107.  178.* 
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nium  18. 

oma  195.  503. 

ophUie  6&3. 

loflagellaten  596. 

Stearin  im  Blate  Krebskranker  320. 

ristalle  im  Epithelioma  139. 

im  Krebs  143.  156. 
steatoma  180.  204.  221.  280.  281.  282. 
steatom,  zelliger  Bau  des  126. 
Iroid  179. 

Iroide  (Tewebsbeschaffenheit  105. 
Irom  294.  304.  311.  341.  372.  503. 
laanlage  295.  378. 
onepitheliom  359.  360.  478. 
onzotten,  Bau  der  359. 
onzottensarkom  360. 
natin  414.  419.  460.  470.  630. 
inlagernng  bei  der  Kemdegeneration 

Krebsen  421. 

ömer  und  Kemteilungsprozeß  435. 
6.  aS7. 

örperchen  435.  630.  691.  692. 
aato-lyse  456.  472. 
hilie  630.  663.  696. 
}häre  692. 
)iten  602. 
[losome  467.  474. 
;rklumpung  der  696. 
rsprengte  418.  475.  476.  480. 
khlenvermindernng  der  475. 
idiaceen  597.  678.  682.  683. 
ft  69. 
a  588. 

[formen  in  Krebszellen  646. 
»hora  588.  616. 
ilum  41. 

sporium.  cancerogenes  685. 
LS  267.  288.  333.  642. 
sporidia  614. 

iien  573.  574.  576.  577.  589.  597. 
8.  599.  601.  619.  632.  682.  694.  701. 
iszeUerzeugiing  durch  607.  643. 
:ten  der  600.  601.  605. 
afnahme  durch  den  Menschen  617. 
itwicklung  der  601.  613. 
)rm  des  Khopalocephalns  640.  641. 
i  Hühnereiweiß  620. 
ifektion  beim  Menschen  604.  (-05. 642. 

Geschwülsten  559.  560.  570.  607. 
II.  629.  632.  633.  638.  639.  ftlO.  643. 
rankheit    der    Kaninchenleber    573. 
19.  605.  607.  617. 
ulturen  von  619.  626. 
ntersuchungstechnik  bei  609. 
ellent^tung  durch  708. 
diomorpha  598. 
diose  681. 

dium   ovifonne   573.  602.  605.  cm, 
)8.  610. 

ilamaudrae  602. 
rkolytns  543.  545. 
hubergii  602. 
«ralsystem  im  Krebs  176. 
i  s.  Gallerte, 
tuen  193. 
L^rtung  des  Krebses  158.  175.  582. 


Colloid-fibrom  194. 

—  -geschwülste  189.  190.  193. 

körperchen.  Leberfs  191.  192.  193. 

krebs  s.  Carcinoma  coUoides. 

—  -kujyeln  191.  582. 
Sarkom  194. 

—  -Substanz  257.  279. 
Collonema  131.  188.  192.  198.  340. 
Commensalen  588. 

Compound  granulär  184. 
Condylome,  spitze  455.  560.  569. 
Coenobiose  471. 
Consensus  nerveux  170. 
Cornea,  Krebs  der  76. 
Comu  cutaneum  267. 
Corpora  amylacea  150. 
Corps  fibreux  94.  95.  108.  269. 

—  globuleux  der  Krebsflüssigkeit  128. 

—  oviformes  271.  302. 
Criment  Ranvier  257. 

Cycle  asporule  der  Bosc'schen  Parasiten  649. 

—  sporule  der  Bosc'schen  Parasiten  648. 
Cylindroraa  266.  269.  272.  273.  280.  303. 

304.  309.  312.  502.  69a 
Cystadenom  502.  504. 
Cysten  59.  62.  95.  153.  178.  182.  184.  188. 

191.  204.  -294.  369.  428.  430. 

coccidien  604. 

formen  in  Krebszellen  646. 

—  fötale  504. 

krebs  195. 

theorie  88. 

Cystocarcinom  185. 
Cystottagellaten  596. 
Cystoid.  gallertiges  220. 
Cvstoides  180. 

Cvstosarkom  180.  182.  269.  375. 
C^toblastem  160.  220.  221.  227. 
Cytophagie  437.  447.  550.  705. 
Cytopyge  der  Protozoen  587. 
Cytostom  der  Protozoen  587. 


D. 


Darier'sche  Hautkrankheit  5(>2. 

—  Köri)erchen  562.  563.  566.  569.  606. 

bei  Pasref  scher  Krankheit  564.  565. 

Darm-drüsenblatt  225.  229.  25(>.  263.  278. 

295. 
endotheliom  305. 

—  -krebs  9.  188.  193.  259.  263.  30(>. 

—  -parasiten  617. 

—  -sarkom  311. 
Debris  cancereux  315. 

—  epitheliaux  paradentaires  3(59. 
Deciduoma  malignum  359.  360. 
Deckepithel,  Krebsentwicklung  aus  492. 
Dt'ckzellen ,    gesteigerte    Fortpflanzungs- 

fiihigkeit  487. 
Deep  seated  Paget  232. 
Detibrination  16Ö. 

Degeneration  cancereuse  107. 130. 132.232. 
Degeneration,  gelatinöse,  s.  hyaline. 

—  hyaline  245.  273. 454. 455. 662. 670. 695. 
Cnterschiede  gegen  X-Zellen  456. 
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Degeneration,  schleimige  244. 
Degeneratiousprodukte ,     Unterscheidung 

der  809. 
Degradation  progressive  des  noyaux  147. 
Dekonstitation,  morphologische,  der  Kerne 

in  TuniorzeUen  461. 
Dematium  685. 
Dermoid  18().  841.  428.  öOl. 

ersten  508.  504. 

Drüsensarkom  858. 

Krebsentwicklung  in  866.  703. 

Desaggregation  191. 
Desmoidcareinom  285.  287. 
Desniophilie  478. 
Detritus  als  Vorstufe  des  C'arcinoms  99. 

—  bei  Krebsdegeneration  155.  156. 
Deutomoriten  der  Gregarinen  610. 
Diabetes  und  Pankreaskrebs  449. 
Diätetik  bei  Krebs  18.  25.  27.  87.  41.  43. 

46.  52.  58.  70. 
Diathese,  allgemeine,  als  Krebsursache  176. 

177. 
fungöse  ^. 

—  cancereuse  64. 

—  präearcinotische  820. 

—  -arten  815. 
Diathesen-entstehung  176. 

—  -theorie  98.  94.  95.  104.  106.  112.  176. 
818.  817. 

Digestionstraktus,      menschlicher,      und 

Sporozoeninfektion  617. 
Dinottagellaten  596. 
Disporocystidae  604. 
Distonia  tVlineum   als  Krebserreger  556. 

—  haematobium  als  Krebserreger  555. 
Diuretica  bei  Krebs  72. 
Drt'ckapotheke  45.  69.  78. 

Drüsen  hv'un  (  aiuTiüd  20i).  2l:>.  2H8.  28,3. 

—  epitluliale    WiioluTiinir   vuu  227.  241. 

—  Hypirtruplii.'  «l»r  227.  244. 

—  -tudothtlioiiif  80^>. 

—  -fpirlh'l.    Mt'laphi'iir   iu  riattt:*uepithel 

—  -au<tüliriiiiir>'ü:iini;»'      und      Krel'saus- 
l>reitnuir  öl.'). 

—  -t'iiitlulicm  und  Adt^uom.  rutersohiedf 

—  -t'pirli»-liom  4;>0.  481.  cOö. 
--  -t'urhtli»»m  504.  .'jOö. 

—  -i:t'<ohwül>tf  durch  Blast<»mvi*tten  tW>ö. 

krtl.>  28.  »n.  i'A.  7:5.  78.  2 VJ.  210.  23.3 

2:-l(;.  24'.>.  2:)i>.  2fU.  2»o.  270.  278.  2\n. 
:U7.  :^4S.  3;>0.  H74.  :i88.  40:V  4:>8.  ölö. 

ArttMi  ilr  X  •2;-i7.  278. 

—  -ir/idiv  df^  KTflt^'-»  'A2'A. 

—  ->ark"in  H.>^. 

—  -UHiwa.li^unLr   diirt-h    dt-ii    Krel>s    88*». 
-  -/.►  11»  11.  {"'-itiv'    Fiiiikti"ii  der  44iV 

—  —   rn.l'iltliiiiiT  Voll  2*Jl 

—  —   l  uT- T-riir  idiiiii:- vmu  Kr^d'^/^lKii^KSi. 
iHi.-tii-    tl.-'rai:«  II-.    vrr-tlil"i»[>t      Ki'itli-1- 


Dyaster  416. 

DjBcrasia  carcinomatosa  116.  163.  239. 


E. 


Echinococcus  684. 
Ectoplasma  der  Amöben  59Ü. 
Ectozoen  588. 

Eierstöcke  s.  auch  Ovarien. 
Eierstock-endotheliom  306. 

—  -krebs  185.  210.  238.  264.  638.    'dW 
kvstom  265. 

sarkom  311.  ^ 

Eifurchung,  äquale  und  inäquale  ^'^^ 

Eüeiterkrebs  210. 

Eimeria  573.  574.  600.  604. 

Eisen  als  Krebsmedikament  17. 

—  im  Krebs  187,  459. 

—  im  pathologischen  Piment  184r  — 
Eiterpunkte  im  Krebs  lo6. 
Eiweiß.  Colloidmetamorphose  des  1 

—  fremdes  (tierisches)  im  Krebs  5 

—  im  Epithelioma  139. 

—  im  Krebs  181.  167,  186. 
Eizelle,  Entwicklung  der  472.  47; 

481. 
Eklektiker  9.  52. 
Ektoderm.  fötales  859. 

keime,  (reschwülste  aus  376. 

Zellen.  Metaplasie  von  496, 

Ektoplasma  der  Gregarinen  610. 

Elastin  im  Krebs  460. 

Elastische  Elemente  und  Krebsvord 

513. 
Eleidin  im  Krebs  419.  460.  585. 
Elementar-kömer  148.  154.  156.  204 

—  -orirain>uiou  412. 

Element  cancereuse  enihrvouuaire  li= 
Elcmeutc.  fmbrvonale  222. 
Element,  fremdes.  Voirels  181. 
Elephantiasis  und  Krebs  5<). 
Elepha^i  als  Krehsname  41.  4.'). 
Klevurcs  foUicuIeuses  557. 
Embolisch-meta^tatiscbe     Prozesse     • 

Krebs   285.   286.   289.   26<J.    2^>8. 

847.  442. 
Embryome.  Maliguität  der  868. 
Embryonales  ()r«ran.  Wachstum  eines 
Embryoiial-irewebe.  exj»erimentelle  In- 

ti«>u  871. 
thcr.rien  197.  827.  851.  440.  58i*. 

708. 
Zellen  144.   146.  871.  427.  482. 

—  und  Krebszellen  424.  482. 
Kmiirratinnslehre.     Waller-Cidinheim": 

2:)7. 
En.ephalnid84.  91.  98.  97.   im.  lO.y 
1('8.  128.   181.   186.  157.   162.  17il 


4U 


182.   188.  201».  211.  291 


527. 


'■11.11  in-  '2:\:^ 


Kr»  l.--..trr   im   174. 
I'n:  '.  iiiutr  r.   Ki'i'<  d-r  li*."). 


Eurhondroma    180.    187.    198.    203. 

846.  428.  .V>1. 
KurhnndrMmzellen  141. 
Kiichniidrixis  prolifenins  272. 
Enchym.-ma  41. 
Kn«'v<tierunir  bei  den  Gres^ariuen  •">" 
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g  bei  den  Myxomyceten  594. 
11  220. 

145.  146. 

e  cancereuse  513. 
504. 

225.  242.  259.  295.  296.  297. 

• 

mliche  Umwandlung  der  432. 

302.  451. 

rte  281. 

11  in  302.  451. 

ig&ng  von  247.  293.  295.  297. 

durch  infizierenden  Keim  299. 
usgang  von  311. 
isfimktion  der  300.  451. 
liing  in  Knorpelzellen  499. 
)itUelien  286. 

inden  in  Geschwülsten  301. 
i  300.  428.  451.  460.  502.  oOS. 

• 

tüses  311. 

bgeschwulst  311. 

»8  304.  308. 

Ue  bei  303. 

'ristika  des  302.  310.  313. 

L'hen  304. 

mir  <les  299. 

8  307. 

Degeneration  des  309. 

ikuläres  298.  299. 

kuläres  304. 

sches  304. 

en  bei  307.  308. 

iig  in  Krebs  298.  310. 

itheliom,     Unterschiede    von 

mg  des  309. 

und    Epithelialkrebs,     Unter- 
swischen 285. 
orien  241.  247.  273.  285. 
od  Peritheh\Ticherung,  Unter- 
g  304. 

Grogarinen  577. 
llen,  Metaplasie  von  496. 

der  Amöben  590. 
rarinen  610.  611. 
<8. 
^,  kontinuierliche.  Gesetz  der 

rszelleu  142. 

:   als  Aussoheidungsbestreben 

sursache  67.  72.  98.  103.  104. 

stasenursache  174. 
ing  einer  171. 
ische  238. 

•s-geschwulst,  Entstehung  der 
.  674. 

im  Krebs  405. 
136.  139.  161.  184. 
96. 
85. 

ng.   bei    Krebsparasiten    683. 
tiregariiien  577.  644. 


£pidermi8-krebs  s.  Hantkrebs. 

entwicklung   aus   Bindegewebe   222. 

—  -epitheliome  430. 

—  -kugeln,  konzentrische  137.  204.  205. 
222 

Kpiderinoidale  Gebilde  182.  221.  276. 
Epidermoidalzellen    142.    202.    203.    204. 

205.  207.  222.  224. 
Epithel-abschnürung  durch  Bindegewebs- 

wucherung  384.  391.  393. 

—  -anwachsen  auf  Krebskörpern  537. 
normales  537. 

—  -beschaffenheit  und  Krebs  690. 
Cysten  423. 

entartung.  krebsige,  infolge  fehlender 

Nervenein Äüsse  408. 
primäre  biologische,  als  Krebsbeginn 

390.  400. 

—  funktionelle  Leistungen  des  422. 

—  Gleichgewichtsstörung  zwischen  ihm 
und  Bindegewebe  642. 

—  (trenzkrieg  gegen  Bindegewebe  332. 

—  Hypertropnie  des  333. 

—  Lagerung  des  297. 

—  -anläge,  Veränderung  beim  normalen 
Wachstum  331. 

—  -embolus  235.  236. 

erkrankungen,     Vererbbarkeit      von 

364. 

hypertrophien    durch   Protozoen  573. 

Epithelial-afterbildung  202.  215.  227. 

caucroid  s.  Epithelioma. 

Zylinder  206. 

Epitheliale  Gebilde  182.  20;^.  256. 

—  und  bindegewebige  (lebilde,  Unter- 
scheidung 226.  257. 

Epithelial-geschwülste  267.  270.  502. 

Arten  der  270.  502.  503.  504. 

idestruierende)  201.  242.  429. 

durch  Parasiten  555. 

Einteilung  der  430. 

Entstehung  der  429. 

krebs  s.  Epithelioma. 

inassen,  isolierte  und  stationäres  Epi- 
thel 229. 
-  soot  230. 

—  -theorie  226.  234.  253.  255.  259.  260. 
265.  2()8.  269.  277.  279.  285.  286.  287. 
291.  292.  310.  349.  389. 

Epithelien.  Abschnürung  von  241. 

—  Abstammung  der  2:i0.  231.  234.  235. 
265.  288. 

—  Atrophie  der  231. 

—  biologische  Eigenschaften  der  22i^. 

—  Degeneration  der  246. 

—  Einwanderung  ins  (iewebe  239.  281. 

—  (Jallertbildung  durch  246. 

—  hornige  Umbildung  der  240. 

—  primäres  und  sekundäre:»  Wachstum 
281. 

—  KegenerationsprozeO  der  257. 

—  Uebergang  in  Bindegewebe  298. 

—  uut'cht«'  225.  242. 

—  -wuchrrung  231.  288.  434.  435. 

—  und  BindeiTvwi'bswucht'rung,  Grenz- 
linif  zwischen  252.  280. 
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Epithelieiiiuselu  im  Krebs,  Verbindungs- 
brücken der  401. 
Epithelioma  (malignum)  137. 150. 179.  182. 

186.  194.  199.  200.  201.  202.  204.  205. 

209.  210.  212.  214.  222.  226.  227.  228. 

229.  230.  232.  234.  241.  248.  249.  251. 

253.  254.  259.  261.  265.  271.  278.  280. 

2a').  291.  292.  295.  341.  354.  358.  368. 

369.  428.  429.  430.  503. 

—  s.   auch   Cancroid   und   Pseudocancer. 

—  Arten  des  206.  213.  232.  236.  254.  280. 
504. 

—  Bali  des  236.  281. 

—  contagiosum  573. 

—  destruierendes  289. 

—  diffusum  superficiale  267. 

—  Embrj'oualstadium  des  215.  231.  253. 

—  Entw'icklungsbedingungen  des  231 .  237. 
241.  281.  2§i.  293. 

—  epidermoidale  seu  keratoides  271. 

—  flaches  267. 

—  foUiculare  560. 

—  glandulaire  alveolaire  428.  505. 

—  homigöchaliges  282. 

—  hyperplastischcs  277. 

—  innere  ^letastasen  beim  236. 

—  intracanaliculare  504. 

—  Kombination  mit  Krebs  139. 

—  malignum  adenomatosum  271. 
atyiiicum  271. 

—  moUuscum  276. 

—  Molluscum  contagiosum  als  558. 

—  papilläre  267. 

—  parenchymatosura  267. 

—  Psorospermien  im  570. 
Epitheliome  sebaoee  431. 
Epithelioma,  sekundäre  Erkrankungen  bei 

233.  235. 

—  Sitz  (l»s  232. 

—  suprrtieijil»'  2<>7. 

—  und  End«»th«"lkn'l)s,  Unterscliirdc  zwi- 
schen 285.  3()1. 

—  V»'rhoriiiniij  im  2S2. 

—  /elltrru]tiMn  lui  4()5.  470. 
Epirlwlioni»'  2*.U. 

—  juli'nouiMt»"'St'  271. 

—  HntwiekliinysiTM-lninniifif«  n    (l«r    430. 

—  -  irutartiiT''  271. 

—  Tulmlösi'  4r.(). 

—  Inttrsrlii»'«!  LTrüft-n  Ad»noiii»'  T.Oo. 

—  —  iroiTen   l';\]»illuni«'  430. 
Kpitliel-krim.',    .luln^vtnialf    als    Kn'hsui- 

saeh»'  r?.')l.  .'>:>i». 

KntwieklnniT  «hr  22i». 

Verirmiiir   von  22i».  241.  2:)3.  283. 

-kuir«'lu  iM'i   Kiidnth«  I-  und  K[>itlitlial- 
krehs  28.').  2S8. 

uieraplaMrn      VM).     VM.     4*J2.      493. 

4in». 

-ni'ia'^tasin     >.     Epirhtlztlltn.     abir»'- 

-prrl.-n  :>U.  4i;4.  (UO.  (;44.  (is^». 

—  -seliläihli.    \\\\*\  -koll)«'n  ^>>4. 

—  -t«»\in'\    M-  t.i^ta^fiihiltlunir   mit    \\i\h- 
von  .\>.'\ 


tand- 


—  402. 


477. 

.  m. 

.  305. 

.  229. 

.  296. 

.  387. 


Epithel.     Ueberwnchening     des    5r^ 
epithel»  durch  anderes  493. 

—  und  Bindegewebswuchenmg  bei 
387.  389.  391.  394.  397.  398.  401 
644. 

—  -Verletzung.  Eindringen  des  Rlm 
cephalus  durch  642. 

Wachstum  336.  535. 

desmoplastisches  478. 

Wucherung,    atvpische    nichtkr-^tf*- 

384. 

Friedländer's   atj'pische   34^. 

zapfen  s.  Krebszapfen. 

Epithelzellen  138.  139.  140.  143. 14. 

190.  199.  200.  201.  202.  203. 

206.  208.  214.  223.  224.  226. 

237.  238.  248.  254.  257.  258. 

—  abgesprengte,  Krebs  aus  379. 
392.  423. 

—  Abschnürung  bei  Xaevis  355. 

—  als  Parasiten  268. 

—  Biologie  der  256. 

—  biologisch  veränderte,   als  Krebs? 
445.  451.  462.  463.  540.  654.  lOr- 

—  Einkapselung  der  692.  695. 

—  Einschacht'elung  der,  s.  unter  1 

—  Entstehung     aus     Bindegewebs 
287.  391.  490.  500.  501. 

aus  Osteoblasten  500. 

—  formative  Reizung  der  689. 

—  Fortpflanzung  der  257. 

—  Herkunft  der  227.  228.  248.  252. 
280.  2m.  296.  297. 

—  in  lymphatischem  Gerüst  239. 

—  Kalkkörperchen  in  458. 

—  Metastasenbildung    durch    245.   S^ 
268.  511. 

—  Operationsverschlf  jipuufiT  von  268. 

—  Parasitäre  Einwirknnir  aut  618. 

—  8chniarotz»T    der   433.   602.   605.  6', 
«49.  654.  670.  682.  (>87. 

—  Srkretionsfunktiun  der  3(K).  695. 

—  somatische  474. 

—  Teihmir  der  261. 
üherhäutende  Kraft  der  452. 

-  rniwandlnng     in     Bindeü:eweb>zellt-^ 

499. 

versehleppte  233.  513.  654. 
Epulis  182.  ^^- 

Erbrechen.     schwarzes,     bei    Mairenkreb*'* 

:>.  80.  i 

Erdphusphatübersehuß     bei    Krehsbeirin^  ^ 

319. 


;ellfn 
706. 

Uen. 
-eilen 


25a. 


9rvi\. 


^1\ 


1^ 


*.v 


Erektile    Gesehwulst    s.    Fungus    haenia  ^•'  * 

todes. 
Ernährunir>theni]>ie  bei  Krebs  21. 
Krregun2:stlieorie  96. 
Erythrophilie  41,").  4S8.  r>l3.  (>30. 
Erweichunirspuukte  im  Krebs  156. 
Krvthrozvten  in  Krel)szellen  697.  705. 
Essiü:  als  Krebsmittel  46.  52. 
Etat  tibreuse  et  lamiuaire  127. 

iflobnleux  127. 
—  oriranique-araorph-nonnal  127. 
Eucauthus  eancero>a  48. 
Euirreg-arinaria  612.  613. 


^^ 


Sachregister. 


729 


E 


Es 


E3 


lieliome  504.  505. 
olation  comee  431. 

^«bacee  431. 
i-tnra  40. 

iretionsorganellen  der  Protozoen  587. 
spore  604. 
i-i3dat-körp<*rchen  184. 
Iwrebsiges  161.  162.  167.  525.  657. 
X-'mwandlnng  in  Krebsina8i*e  173. 
rsremitäten,  Mednllary  sarcoma  der  84. 


F. 


n,  achromatische  414. 
T-bUdung  im  Krebs  141.  143.  150.  161. 
1€)2.  176.  189. 
— liildungsgesetz  176. 
-gfeschwülste  (Fibroraata)  150. 182. 197. 
— li^eschwulst,  eiweißartige  197. 

unaosgebildete  197. 

-gfewebe,  unreife»,  Bruchs  183. 
-Icapseln  150.  20(>. 
— Itrebs    8.    Carcinoma    fibrosum    und 
^  Sl[irrhus. 

i^en  als  Krebsheilmittel  9.  27. 
mar,  Krebs  des  49.  170. 
^rment.    kontagiöses,    Kopnlation     mit 

^^eUen  434. 
»"Ävrirknngstheorie  172. 
trt-cyste  180. 
-gresch  Wülste  182. 
im  Blut  bei  Krebs  1()(>. 
in  Endothelien  3(J2. 
im  Epithelioma  139. 
im  Krebsgewebe   129.   137.    143.   148. 
156.  157.  161.  189.  191.  232.  246.  451. 
454. 

-bildnng  bei  Krebskrauken  319. 
^gewebe,    Ent^tehunir    aus     Bindege- 
webe 498. 

—  Umwandlung  in(ianertgeweb»'499. 
-kömchen  infolge  Fettmetamoq)hose 
157. 

-kömchenkngeln .     rmwandluuir    der 
Krebszellen  in  279. 
phosphorhaltiges  als  Krebsem*g'*r  167. 

,,-      -zeUe  127. 

.-^Jj^xes  de  tissu  cellulairc  141. 
^VfcTm  160. 

,       l)ei  Krebs  162.  166.  UiS.  170  176. 
,-?^Joadenom  356. 
r*?.^ooadenom  durch  Bilharziarier  555. 
?  J^  roepitheliom,  basocelluhuvs  312. 
I^roide  182.  187.  198. 
?  J^»oma  mollnscum  276. 
?^Tome  267.  269.  294.  341.  428.  ri03. 
^•^  Toplasten  485. 
?'^l)er  bei  Krebs  65.  71. 
5-*     Saint  Fiacre  42. 

^"^shmilchgesch Wulst  84. 
*^l?ellaten  Ö76.  589.  59(J. 
^^aimerepithel  in  Adenocarrinomen   der 
Xeber  368. 

—  Magenkrebsen  368. 
TJebergang  in  Platteiiepithel  491.  497. 


Foetus  in  foetu  241.  340. 

—  maligne  Tumoren  beim  354. 
FoUikelverstopfuug  bei  Cancroid  204. 
Folliknlarhyi)ertrophie  232. 
Fongus  s.  Fungus. 

Foraminifera  589.  594.  626.  628. 

Force  metabolique  290. 

Formationszellen  222. 

Fötus.  Krebsmetastasen  bei  254. 

Fragebogen  zur  Krebsforschung  81. 

Fremdköri)erriesenzellen  404.  4U5.  406. 

Freßzellen  437. 

Fuchsiue  bodies  661. 

Fuchsinköq)er,  Russel'sche  s.  unter  Kör]>er- 

chen. 
Fuchsinophilie  663. 
Fungi  (Pilze)  658.  676. 
Fungus  42.  48.  82.  98.  99.  105.  109.  152. 

178. 

—  cranii  199. 

—  durae  matris  24.  59.  199.  205. 

—  haematodes  82.  83.  84.  85.  91.  93.  98. 
102.  103.  108.  112.  113.  114.  136.  139. 
175.  182.  184.  186.  196.  278.  480. 

—  medullaris  84.  a').  86.  87.  88.  93.  100. 
101.  112.  114.  115.  116.  130.  131.  132. 
133.  151.  152.  153.  157.  163.  179.  181. 
182.  183.  184.  185.  186.  187.  202.  227. 
233.  265.  278.  509.  527. 

mit  Pigment  184. 

Fur(hung«»zellen.     Mischgeschwülste    aus 


376. 


G. 


(ialle,  schwarze,  als  Krebsursache  IL 
(ialieii-bilduugen  an  Brassica  677.  6H4. 

l)arasiten  617. 

Gallerte,  Herkunft  der  245.  300.  499.  706. 

—  im  Krebs  130.  131.  143.  146.  154.  KiO. 
189.  191.  192.  193.  194.  246.  257.  279. 
<;95. 

Gallert-geschwulst,  alveoläre  188. 
cystoide  192. 

—  -geschwülste.  drüsige  198. 
krebs  s.  Carcinoma  coHoides. 

—  alveolärer  190. 
stränge  246. 

(iallwespe.   Baumgesohwülste   durch  676. 
(rameteii  603. 
Ganglienkugeln  150. 
(ias.  heputisches  112. 

—  sylvestre  s    Kohlensäure. 

Ciastritis,  jiroliferierende.  als  Magenkrebs- 

betrinn  397. 
(iaumen  s.  Mund. 
( iebärmutter-endotheliom  306. 

—  -krebs  5.  9.  10.  17.  18.  20.  24.  27.  37. 
43.  52.  60  149.  166.  172.  173.  210  233. 
2:i8.  2:)6.  263.  267.  317.  3i)6.  441.  515. 
634.  iJijH.  674.  OHb.  690. 

—  —  svncvtialer  3()(). 

—  -sarkom  311. 

—  |)räexistente>  'M'A). 
Gefäß«'  s.  aueh  BlutirefäÜe. 

—  hvaliu»*  i>eirriu'rati«»n  der  275. 
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wulst-zellen.  Chroniatiuman^el   der 
S2.  461. 

DegenerationspHKlukte  (lt»rH09. 655. 
Ernährung  der  705.  im. 
extracellulare  Entst<»hnng  von  221. 


C* 


foniiative  Reizung  der  688. 

in  Epithelkrebsen  470. 

latentes  ProduktionsTermögen  der 

Lymphanziehung  der  705. 

parasitäre  Natur  der  379. 

phagocytäre  Eigenschaf t*^n  der  437. 

^^47. 

Regenerationskraft  d«T  705. 

sekretorische  Tätigkeit  der  448. 485. 

üebertraijung  lebender  durchs  Ex- 

l>«?riment  532. 

und  normale  Zellen  486. 

Wachstum  der  705. 


Ci. 


liwür,  Jakob'sches  232. 
liirebsiges,  s.  auch  Krebs,  ulcerierendi*r 
Y:ftnd  l.  leeres  cancereux, 
»oliwttre,   krebsige  Entartung  von   95. 
^llschaften  zur  Krebsforschung  81. 
skrebs  s.  Noli  me  tangere. 
"^vebe.  heterologe  221. 
im  Sinne  Bichat's  und  J.  MtUler's  89. 
1H2. 

Metastasierungsfähigkeit  von  424. 
normale,  Einteilung  der  2S)6. 
T^-      normales,  Tnibildung  in  krebsiges  387. 
"^^"^svebs-assimihiticm  durch  Krebs  173. 
-ent  Wicklung  127. 
—  embrvonale.  Störungen  der  376. 
-Parasiten  588.  617.  618. 
-qnaJitäten ,   idioplastische,  Krebsver- 
ändemng  der  407. 
-schwäche  321. 

-Spannung   in   der  Organentwicklung 
378. 

-stttckverlngerung ,    Pn»liferation    bei 
423. 

-subutitution  bei  Krebs  162. 
-teile,    extrauterin   abgetrennte,    und 
CvesGhwnlstbildung  379. 
-trani^fonnation  lH*i  Krebs  162. 
-typus,  areolärer  188. 

-ambildnng  221.  287. 

^imterauchung  auf  Parasiten  ()ö3. 
T;~     —Verdrängung  496. 
^'l«%«knfreln  in  Kernzellen  146.  148. 
TTT     ""^'t  Blastomyceten  (574. 
^'»Ä.**kuirel2ellen  bei  ( 'occidienkraukbeiten 

5Tl»om  196.  267.  294.  341.  370.  428. 
^«lobes  epidenniques  137.  201.  205.  206. 

314.  242.  262.  511.  5()7. 
:'J*ol>Qle  cancereux  135. 
Ol     P*  614.  615. 

J^jtt heben  zurKrebsexstirpation  4.5. 13.67. 
iTj^^H  aquaticum  52. 
^**ykoaen  in  Endothelzellen  302. 
TT    ^  Krebwellen  451. 
i^outtelettes  huileuses  147.  iOX 
^■^Hula  8.  Krebs.  Keimkörner. 


!  Granulartheorie ,   Altmann'sche  413.  663. 
•  Granulationen  in  Krebszellen  <>46. 
i  (4ranulations  graisseuses  141. 

; gewebe   und   -geschwülste   222.  33(\ 

512.  530.  671.  672.  679. 

rmbildung  in  Narbengewebe  507. 

Gregarina  falciformis  610. 
(tregarinen  574.  57().  577.  58J).  597.  598. 
601.  609. 

—  Einteilung  der  612. 

—  Entwicklung  der  610.  (Jll.  613.  VAb. 

—  Infektion  durch  574.  612.  617.  642. 

—  in  Krebsen  573.  640.  644. 

—  parasitäre  Arten  der  612. 

—  pathogene  643. 

form  des  Rhopalocephalus  640.  641. 

körner  577. 

Gregarinose  610. 

(Griechenland,  altes.  Krebslehre  im  4. 
Gummi  nmmoniacum  72. 
Gvmnosporen  601.  613. 


H. 


Haarbälge,  (ieschwülste  der  241. 

—  Krebsausbreitung  auf  516. 
llaargefäl^'.  Krebszotten  als  185. 
Hals-cysten.  carcimnuatös  dejfenerierte  ;558. 
tisteln.  anireboreue  ;i57. 

geschwülste.  brauchiogene  357. 

Halteridium  613. 
Haemamoeba  613. 

Haematt)ncie  (Haematoncus)  113.  115. 
Hämatoxylophilie  (>30. 
llämatoziHMi  598. 
liämocvteninfektioneu  576. 
Hämogreirarinen  612. 
Hämos]>oridien  598.  617. 

—  Entwicklung  der  613. 
Hantlauflegen  als  Krebsmittel  49. 
Harnleiter.  Kn^bs  der  210. 
Hussallsche  Körpercheu  559. 
Hausschwamm  685. 
Hautcancroid  s.  Hautkrebs. 
Haut,  Drüsengeschwülste  der  223. 

—  -epithel,  Keimblatt  des  2Ä>. 

epithelioma,  Entstehung  des  226. 

—  -epitheliome  430. 

—  Epithilwucheruugen  der  139.  223.  264. 
hörner  139.  504.  mi 

—  -krebs  (U).  105.  lOJ).  116.  la'i.  IW.  200. 
201.  226.  -227.  228.  231.  234.  235.  242. 
255.  261.  262.  350.  374.  4(M».  430.  ."lOO. 
631. 

—  s.  auch  Cancroid.  Ei)itheliumii  und 
rseudiH'ancer. 

—  alveolärer  491. 

Arten  des  262. 

elfenbeinerner  223. 

—  —  parasitäre  /flleinsrhlüs«*!'   im   Jl'M. 
Papillen  s.  Papillen. 

-tuberkulöse  '^i\l 
Hefe]>ilze  s.  aurli  Ulast«»myceten. 

—  Bioluifie  der  6öt^.  t>60. 

—  -  (u'sehwulstbiMung  dun'b  (H).  6<>.V 
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Hefepilze  iu  Krebszellen  626.  658.   661. 
705. 

—  Klassiükation  und  Struktur  658.  659. 
665.  669.  682. 

—  Pathogenität  von  660.  661.  664.  665. 

—  und  Zellen,  Unterschiede  692. 
HeUozoa  589.  594. 

Hem-  8.  Häm-. 

Herpetosoma  596. 

Herzkrebs  171.  210.  265.  315.  460. 

Heterochronie  181.  528. 

Heterologie  91.   132.   179.  181.  182.  224. 

227.  265.  344.  440.  503.  528. 
Heterometrie  181. 

Heteromorphie  134.  179.  182.  201.  212. 
Heteroplasie  100.  179.  220.  222.  503. 
Heterotopie  181.  220.  271.  528. 
Hirn  s.  Gehirn. 
Histogenetische  Stoffe  163. 
Histosporidium  carcinomatosum  651.  653. 

655. 
Hoden,  Cystenenchondroni  des  248. 

—  Fungus  des  180. 

—  -krebs  109.   194.   222.  255.  264.  353. 
441.  633. 

—  Medullary  sarcoma  des  84. 

—  -sack,  Krebs  des  87. 

—  Sarcocele  des  96. 

Sarkom  353. 

Hodgkin'sche  Krankheit  285. 
Höhlenalveolen  im  Cancroid  204. 
Hohlkolben,    strukturloser,    des    Krebs- 
stroma 152. 

Holzschwamm  684. 

Homologie   91.   132.   179.  181.  224.  232. 

503. 
Homöomorphie  134.   179.   183.   197.  200. 

201.  212. 
Homöoplasie  100.  101.  179.  182.  503. 
Homöotopio  271. 
Horn-blatt  225.  229.  234.  235.  263. 

körper,  konzentrische  262. 

körperkrebs  s.  Carcinoma   keratoides. 

Substanz  257. 

Zellen   im   Krebs   206.   252.  262.  266. 

282.  458.  459.  492.  493. 

Zonen  der  563. 

Hühnerlieisch  zur  Krebsheilung  47. 
Humoralpatlioloirie  4.  5. 
Hvalinbildungen.  intracelluläre,  Arten  der 

"  455. 
Hydatiden  als  Krebsursache  78. 
Hvdatitine  457. 
Hve:rom  840. 
Hvoscvamus  86.  72. 

Hvperchromatische  Figuren,  bipolare  475. 
Hyperchromatose  485.  486.  467.  468.  481. 

'  695. 
Hyperinosis  und  Hypiiiosis  160.  168. 
Hyperuephrom  501. 
Hyperplasie  220. 
Hypertrophie  220. 

—  glandulaire  180.  269. 

—  kompcnsatorisciie  879. 
Hypochromatische  Figuren  467.  481. 
Hypothelionic  508. 


I. 


Ichor  314. 

Ichthyophtirius  616.  618. 

Ichthyosis  267.  503. 

Idioblasten  473. 

Idioplasma  472. 

Imbibition  164. 

Impfmetastasen  des  Krebses  303.  52i^ 

Impostu  mated  canc«r  155. 

Incitation  hyperplasique  primitive  42r 

Indien,  altes,  Krebslehre  im  3. 

Induration  s.  Skirrhus. 

Infektion,  endogene  440. 

—  epitheliale  254. 

—  viscerale  des  Cancroid  209. 
Infektionen,  sekundäre  krebsige  171. 

240.  314.  322. 
Infektions-geschwulst  293.  337.  340. 
recidiv  233. 

—  -theorie  254.  259.  260.  279.  2^. 
347.  536. 

Infiltrating  disease  193. 
Infiltration,  bindegewebige  236.  237. 

—  kleinzellige  506.  508.  510.  580. 
585.  697.  706. 

Infiammation  fongeuse  90. 
Infusorien  572.  588. 
Initialkörperchen  561. 
Inklusionen,  fötale,  s.  Keime,  verirrt 
Inkrustate  beim  Gallertkrebs  19L 
Insekten  als  Krebsursache  78. 
Insultationstheorie  344. 
Interzellular-pathologie  507. 

—  -Substanz  im  Cancroid  202.  204. 

Metaplasie  der  496. 

Umwandlung  in  Bindegewebe 

Verkalkung  der  498. 

Intestinaltraktus,  menschlicher,  und  S 

zoeninfektion  617. 
Intussusception  bei  Krebs  174. 
Inyolutionsperiode  und  Krebs  332. 
Irritation,  Ursache  der  Zellwucherung 
Isogamie  der  Protozoen  587.  598.  61 
Juxtapposition  bei  Krebs  174. 


K. 

Kachexie,   regressive  ^letaplasie  bei 
Kakoethes  bei  Galen  12. 

—  des  Aulus  Cornelius  Celsus  7.  8. 
Kalk-metastasen  238. 

salze  im  Krebs  157. 

Kanülenbehandlung  bei  Speiseröhrenki 

21. 
Kapillaren  bei  Krebsentstehung  333. 

385. 
Kapillar-phlebitis  171. 

venen  s.  Venen. 

Kapoustnaja  kila  676. 
Kardinalsäfte.  Lehre  von  den  11. 
Karkinos  bei  Galen  12. 

—  bei  Hippokrates  5.  7. 
Karyokinesis  415.  480.  634.  695.  698- 
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iis,    asymmetrische    466.    469. 

0.  481.  484. 

fifische  464. 

Ische   Figuren   416.  435.  466. 

1. 

se  415.  468. 

IIS  Salamandrae  608. 

is  456. 

,  602.  603.  655.  692. 

m  Krebs  131.  186. 

485.  498.  499. 

en  bei  Krebs  14. 

erkranknng  556. 

•ebs  263.  267.  277. 

?en,  His^  256. 

altung  bei   Geschwalstbildung 

?  in  der  Krebsentwicklnng  100. 

5.  365. 

äußeres  295. 

Jeres,  Bildung  des  295. 

3indegewebskrebs  aus  247.  285. 

jesch Wülste  aus  294. 

^eitenplatten  des  295. 

läres,  inneres  295. 

mdäres,  inneres  295. 

,  Gewebsentwicklung  aus  365. 

orie,  Nußbaumes  366. 

^lemak's  225.  228.  237.  241.  256. 

differenzierte,  Bildung  in  Tu- 
376. 

rmige,  s.  Sichelkeime. 
,  Adaptierung  der  383. 
rvonales  Liegenbleiben  von  226. 
L'^339.  353.  366.  370.  378.  704. 
heliale  304.  366. 
ihniiig  der  383. 
)sau8gang  von  265.  375. 
^hstumsbedingungen    der   376. 
3. 

el  263. 

172.  435.  436.  437. 
leorie  219. 
izen,  männliche  und  weibliche 

8.  Germinationstheorie. 

Anaplasie  der  475. 
•ersale  253.  437. 
prengte    primäre,   Geschwulst- 

durch  444.  492. 
.  200.  201.  374. 
intstehung  aus  374. 
in-körper  459. 
ei  Verhomung  563. 
503. 
ich  Zellkern  und  Krebszellen- 

175. 

itin  s.  auch  C'hromatin. 
dumpung  des  695. 
itinzert'all,  körniger  435. 
oid  entartete  191. 
Krebs  141.  148.  151.  161.  185. 
7.  212.  228.  396. 
Strahlungen  der  467. 


I 


Kerne,  Pol-,  Zentralkörpercheu  der  467. 
Kem-fasem  150.  189.  190.  467. 

fragmentierung  s.  Kernteilung. 

konjugation  439. 

—  -körperchen,  amöboide  Bewegung  der 
261. 

bei  Krebs  249. 

—  -Parasiten  588. 
punkt  692. 

reihenfaser,  Weismann'sche  578.  582. 

—  -saft  414.  692. 

—  -Segmente  467. 

—  -spmdel  416.  467. 

—  -Substanzen,   chromatophile  415.  438. 
männliche  und  weibliche  438. 

—  -teile,  abgeschnürte  466. 

—  -teilung  220.  221.  416.  418.  435.  436. 
438.  464. 

bei  malignen  Geschwülsten  438. 464. 

zweifelhafte  Asymmetrien  bei  482. 

teilungsfigur,  achromatischer  Teil  der 

467. 

—  -teiluugstiguren  in  Geschwülsten  467. 

—  -Zellen  mit  Glaskugeln  146.  148. 
Kiemen-bögen  bei  Embryonen  357. 

—  -gangepithelien ,    versprengte,    Krebs 
der  358. 

Kinkina  66. 

Kittsubstanzen  257.  540. 
Klossia  273.  574.  600. 
Knochen-enchondrom  501. 

endot hellen,  Geschwülste  der  304. 305. 

entwicklung  bei   Krebskranken   319. 

—  Fungus  des  115. 

—  Krebs  der  75.  141.  149.  173.  187.  192. 
209.  210.  232.  235.  259.  265.  304. 

—  -körperchen,    Krebszellen-Entstehung 
aus  248. 

—  -sarkom  198.  311. 
Knöllchenkrankheit  der  Leguminosen  685. 
Knorpel-geschwülste  182. 

—  -höhlen  148. 

—  -Zellen  141.  142. 

Endotheliom  der  306. 

Entstehung  aus  Endothelzellen  499. 

Epithelialzellen  -  Entstehung     aus 

248. 

Krebs  der  306. 

Kühl  als  Krebsheilmittel  6.  9. 
Kohlensäure  als  Krebsmittel  65.  77. 
Kohl-gesohwülste  676. 

—  -hemie  676.  677.  681.  682.  684. 
Kokken  im  Krebs  646. 
Kolloidkrebs  s.  Carcinoma  colloides. 
Komedonen  139. 
Kompressionsbehandlunf  des  Krebses  41. 

43.  45.  81. 
Kondylome  139.  182.  201. 
Konstitution   als  Krebsursache  318.  320. 

—  bei  Krebsbeginn  318. 
Kontaktinfektion  des  Krebses    173.   174. 

325.  523.  524. 

Ciefäßerkrankung  durch,  bei  Krebs  515. 
Kopulationsprozeß    bei    der    Kernteilung 

435. 
Körnchenaggregatkugeln  184. 
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Krebs-Operation  s.  Krebsexstirpation. 

—  orkanartige  Bildungen  in  704. 

—  -  Organbevorzugung  durch  173. 

—  papillärer  227. 

Parasiten  78.  169.  483.  437.  442.  455. 

oÜO.  530.  536.  537.  538.  542.  547.  552. 

581.  617.  620.  621.  626.  628.  629.  631. 

633.  634.  635.  636.  637.  638.  639.  644. 

()46.  VAl.  650.  652.  653.  656.  658.  661. 

(J64.  666.  667.  668.  669.  679.  683.  684. 

685.  686.  692.  693.  705.  706. 

Anforderungen  an  echte  702. 

Gewebsuntersuchung  auf  653. 

gut-  und  bösartige  704. 

und  Cellulari)athologie  551. 

und  Metastasenbildung  707. 

parench^m,  Entwicklung  des  310. 

Partikel,  Einheilung  von  529. 530.  544. 

perlen  s.  Epithelperlen. 

—  pflanzlicher   und   tierischer   681.  684. 
pfriipfe  267.  280. 

—  Prädilektionsstellen  des  441. 

—  nriniärer  und  sekundärer  170. 

—  -  Prognose  des  (s.  auch  Kr..  Spontan- 

heilung) 5.  8.  16.  20.  21.  25.  28.  29. 
m  ;15.  36.  37.  41.  43.  44.  45.  52.  60. 
CA.  65.  69.  71.  73.  74.  76.  79.  95.  98. 
KU.  105.  110.  111.  116.  132.140.  152. 
IM.  177.  181.  183.  184.  211.  212.  213. 
241.  2tW.  289.  313.  ;-}16.  642. 
Proliferationsweg  des  705. 

—  l*Hcu<lomilch  in  460. 

-rund Partien.    Untersuchung   der  335. 

Jm7.  381.  401. 

-rczidiv  als  Xenerkrankung  323. 

-arten  233.  322.  323. 
-   -Ursachen  65.  67.  95.  104.  176.  177. 
178.  209.  268.  322. 

-  -vt'iiiütung  des  3.  37. 
-nsurptiun  .<.  Krcbsinvolution. 

-siitt  ^»4.   lOS.   12S.  132.   1M6.  138.  139. 

in.  löi.  ir)3.  i:)4.  i<>9.  174.17.").  179. 

IHC).   189.  192.  197.  208.  212.267.278. 
:n»».  522.  527.  528.  530.  629. 

-  Parasiten  im  r»45. 

si'lil»'inni;^e    Krweiclninyf  dos  282.  454. 

-  sc  liru  in  pfunü:  157.   158.  453. 

-  st'knndiire  Veriindcrnni^en  bei  232. 
-srrnni  s.  Krebssatt. 
S«iinn(liati^ni)se  550. 
Sitz  (it's  is.  auch  lokaler  Beji^inni  89.  92. 
>IM'zitisc|j»'  Strnktnr  des  149. 
Spontanlnilnn^  des  157.  158.  266.  404. 
lOr».  407.  4()2. 

Stadien    des   (U.   \X).   92.   95.   98.   UX). 
101.   105.  107.  109.   HO.  112.  11().  127. 
\'M\.   174.  175.  232.  316. 
Stutitiniirl)leil»en     in    «ler    Selnvang«!- 
-«Iiult  533. 

Statistik  i\l»er  73.  317. 
-f^tiaii^!:«',    Kntstehunj;   ans    Lyniplij^e- 
lalii  II  243. 
«iMnii.»  s.  Stronia. 

M  liiiii«  irisclie  Krkrankun^  an  326. 
•\  iii|iiiilii-«rlu'r  172. 
iliruiir,   n;irtr«^flH'  42<). 


Krebs,  Tiefenwaehstum  des  516. 

—  Tierexperimente  mit.  s.  Tierexperii 

—  Todesursache  bei  116. 

—  Toxine  bei,  s.  Krebsvirus. 

—  traumatische  Ursache  des  178. 

Überimpfung  169.  522.  524.  525. 

8.  auch  Tierexperiment. 

auf  Bäume  534. 

—  ulcerierender  64.  71.  72.  75.  94. 
101.  103.  105.  107.  HO.  112.  114.  r 
164. 179.  202.  203.  210.  215.  314.  S. 
389.  403. 

Entstehung  des  35.  69.  105.  KT 

111.  112.  155.  232.  266. 
Kontagiosität  des  521. 

medikamentöse  Behandlung  dea-s 

4.  10.  14.  16.  21.  27.  43. 
Vemarbung  des  95. 

—  -Umgebung,  kleinzellige  InfiltratioM: « 
der  507.  706. 

—  und  Coccidiengeschwillste  607. 

—  und  Gallwespengeschwülste  676. 

—  und  Sarkom,  Mischform  304. 

—  und  Tuberkulose  163.   164.  166.  1 
186.  319.  3&3.  403.  406. 

Unterscheidung  von  Adenom  270 * 

—  Unterscheidung    von    gutartigen 
schAvülsten  132. 

Unterscheidung  von  Sarkom  224.  * 

285. 

—  Verfettung  des  157.  158.  453. 
verhomung  158   407.  458.  696. 

—  Verjauchung,  s.  Krebsjauche. 

—  Verkalkung  im  407.  458. 

—  Verkäsung  im  158.  457. 

—  Verknöcherung  im  157. 

—  Verkreidung  im  157.  158. 

—  -verlauf  je  nach  Organ   112. 

—  Vt'nKlunjjf  (seines  Centrunisi  155. 

—  Verschwärung    des.    s.    Krebs,    r 
rierender. 

-verseifnnir  157.  158. 

—  -vinis  K).  64.  74.  75.  76.  78.  101. 

112.  166.  1(59.  254.  2(>0.  286.  314. 
338.  347.  361.  443.  488.  536.  587.        .; 
543.  .'>44.  .')81.  633.  640. 

—  -virns.    Anssrheiduntjf  des    duR^b       </' 
Krebs  177. 

—  VoriMistenirewebe  des  (>74. 
Waehstuni  des  13.  90.  92.  98.  101.    lüV 
173.  174.  175.  177.  241.  263.  264.    2t>.i. 
281.  291.  377.  381.  389.  391.  394.   .^K\ 
401.  431.  .581.  702.  705. 
Waehstunisreiz  des  705. 
\\'aehstnnisriehtung  des  385.  38ti.  3*<S 
392.    393.    394.    395.    397.    401.    ^>44 
705. 

—  -  -waehstum.  SehnelHifkeit  des  174.  2t>^ 

—  weicher,  s.  auch  Fungus  i niedullari* . 
82.  90.  178. 

—  -     s.  aneli  Kncephaloid. 

-  Wirkunir   anf  die   Nachbarschaft  HH 
105.  173. 

—  -Wnehernng  Nacbbarepithel  bei  bSo. 

-  -wnrzeln  f>5.  105. 

--  X-Zellen  lUnna'schel  455. 


Sachregiater. 


737 


bszapfen  242.  254.  259.  260.  262.  263. 

281.  288.  506.  585. 

Scholiengfebilde  in  585.  58(). 

bäzellen   s.    auch   unter   Zellen,    Ge- 

schwustzellen  und  Ei)ithel(zellen). 

als  Knibryonalzelleu  545. 

als  bazilläre   Irritationsprodukte  547. 

als  die  Früchte  nm  Parasiten  557. 

als  Parasiten  169.  539.  540.  542.  543. 

545.  577.  703. 

als  veränderte  Epithelzellen  445.  451. 

462.  463.  476   540.  703.  70<>. 

Altruismus  der  475.  535. 

amöboide   Bewej>:unji:en  der  260.  288. 

446.  5R4. 

Anaplasie  der  474.  476.  484.  485.  654. 

Arten  der  510. 

asyniiuetrische   Karvokinese  469.  476. 

479.  480.  482.  484.  * 

Aufnahme  in  die  GefälJe  164.  172.  315. 

Ausfüllung  von  Muskelzellen  mit  579. 

Auswanderung  von  543. 

Bakterien  in  447.  547. 

bei  Pafifet'scher  Krankheit  566. 

-bildung  ans  Basalzellen  312. 

—  aus    Bindegewebszellen    89.    159. 
223. 

224.  228.  234.  249.  251.  283.  285.  287.   , 
500.  501. 

—  aus  Endothelien  242.  247.  258.  274.   i 
283.  284.  285.  292.  293.  297.  298.  301. 
311.  501. 

—  ans  Leuk(»cvten  251.  257.  2(50.  28<). 
293.  50(>. 

—  aus  Muskelfasern  244.  284. 

—  aus  Perithelien  274.  292. 

—  aus   präexistierenden  Epithelzellen 
242.  243.  246.  254.  2m.  283.  284.  285. 
291.  292.  358.  389.  423. 
Bilharziaeier  in  555. 
Biologie  der  445.  543.  705. 
Charakteristika  der  446. 
chemische  Untersuchung  der  461. 
Chromatinkörner  in  435.  436.  442.  4f;0. 
Cilienfonnen  in  (>46. 
Colloidenentartung  der  232.  266.  695. 
Cystenformen  in  646. 
Degenerationserscheinuniren    in     188. 
245.  300.  449.  454.  461.  623.  624.  625. 
631.  637.  638.  643.  651.  ()55.  662.  670. 
672.  673.  694.  698.  701. 
-degeneration,   Färbungsvermögen  bei 
631.  670. 

Dehiszenz  und  Proliferation  der  155. 
Eindringen  in  die  (iefülie  515. 
Einschlüsse  in  435.  43(>.  437.  447.  459. 
461.  620.  621.  62(>.  629.  (vil.  63:{.  (>H4. 
635.  636.  638.  639.  f>41.  (»44.  646.  (;49. 
(551.  654.  655.  (m.  (U)5.  mS.  670.  673. 
680.  682.  683.  687.  ()93.  ('»94.  (>98.  7(K). 

—  und  Karvokinese  69(5. 
Eisen  in  187.  459. 
Elastin  in  460. 
Eleidin  in  460. 
Entstehung  im  Blut  250.  i 
Eruähnmg  der  705.  706.  i 

Wolff,  Die  Lehre  von  der  Krebski-ankheit. 


Krebszellen,  ervthrophile  und  kjanophile 
Substanzen  *in  438.  543. 

—  Erythrozyten  in  (597. 

—  Existenzfähigkeit  der  452. 

—  Fett  in  451.  453. 

—  fettige    UmwandluniT    der    232.    2(56. 
279.  453.  628. 

—  formative  Heizung  der  (>88. 

—  Fortschwemmung  169. 

—  Funktionen  der  448.  449.  485.  541. 

—  Glykogen  in  451. 

—  (rranula.  (Altmann'sche)  in  463. 

—  Granulationen  in  646. 

—  Grundformen  der  540. 

—  Hohlräume  der,  s.  Bruträume. 

—  hyaline  Prozesse  in  699. 

—  hydropische  Bläschen  in  699. 

—  Hyperchromatose  der  468. 

—  hypochromatische  470. 

—  Implantation  von  325.  326. 

—  Infektion,  multiple  632. 

—  Infektiosität  der  439. 

—  in  Krebsmetastasen  512. 

—  in   scheinbar  gesundem   Gewebe    173. 

-  Jugendformen  der  249.  506.  517.  535. 

540.  545. 

—  Kernbläschen  der  540. 
Kemdegeneration  der  420.  461.   (538. 
643.  695.  69(5.  698. 

—  -kerne  als  ])arasitäre  Gebilde  584.  (595. 

—  —  parasitäre  Einschlüsse  in  (521. 

Plattdrückung  der  (59(5. 

Spaltung  der  (563. 

Zahl  der  (595. 

—  Kernsubstanzzuführung  zu  438.  442. 

—  Körnchen  der  541. 

—  Kugeln  („große*'  und  „kleine**)  in  623. 

—  Kurzlebigkeit  der  452.  462. 

—  Leukocvten  in  435.  436.  437.  630.  (>42. 
697. 

—  Metamorphose  der  157. 

—  Mikrokokken  in  (546. 

—  Parasiten  in,  s.  Krebsparasiten. 
— einwirkung  auf  671. 

—  jdiagocvtäre  Eigenschaft  der  437.  447. 
550.  lOii. 

—  Hegenerationskraft  der  705. 

—  Keprodnktionskraft  der  7(X5. 

-  retrograder  Transport  der  516. 

-  Rückbildung  (Disiutegration)  158. 

—  Sarkodenformen  in  646. 
schlauche  in  Muskeln  308. 

—  Schleininietam(>rphose  der  232.  454. 

—  sekretorische  Tätigkeit  der  448.  485. 

541.  (595. 

—  spezitische  und  nichtspezitische  132. 
133.  134.  136.  137.  140.  141.  142.  143. 
144.  145.  147.  149.  154.  169.  182.  18(5. 
189.  190.  193.  200.  201.  205.  211.  212. 
214.  227.  228.  243.  244.  248.  259.  271. 
278.  279.  411.  427.  431.  445.455.486. 
651. 

—  si)ontane  Bewegungsfähigkeit  260. 

—  Sporozoen  in  620. 

—  Svmbiose  mit  Parasiten  551.  644.  707. 

-  Transplantationen  von  173.  528. 

47 
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Krebszellen,    Uebergang   lymphoider    zu 
252. 

—  Ueberhäutiinja^unfähigkeit  der  452. 

—  Ueberpflanzung  260. 

—  Uebertragung  lebender  durchs  Experi- 
ment 532. 

—  und  Embryonalzelien  425. 432. 433. 539. 

—  Unterscheidung  von  Drüsenzellen  386. 
vom    präexistierenden    Parenchym 

388 

—  Vakuolen  in  421.  461.  469.  639.  648. 
651.  698.  700. 

—  Verdrängung   und   Vernichtung   nor- 
maler, durch  70(). 

—  Verhomung  der  458.  585.  696. 

—  verschieden    färbbare    Körperchen    in 
696. 

--  verschleppte,       Haftungsbedingungen 
der  518. 

—  Verschleppung,  Metastasen  durch  707. 

—  Vortäuschung  von  Parasiten  645. 

—  Widerstandsfähigkeit  462.  644. 

—  Wucherung   der   424.    452.  477.  488. 
654.  705.  706. 

—  Zelleinschacht^lungen  in  131.  161.  244. 
447.  699. 

—  Zellformen  in  646. 

—  Zerstörung  durch  Parasiten  644.  654. 
689. 

normaler,  durch  706. 

Krebs,  Zellteiluugsarten  in  476. 

—  Zellvermehrung  im  175.  263.  465. 

zerfall,  Intoxikation  durch  406. 

Zunder  110. 

Zylinder  242.  243. 

Krebse  als  Krebsheilmittel  47. 
Kriechbeweguug,  <'hemotaktische  679. 
Kristalle  im  Epithelioma  139. 
-  im  Krebs  130.  131.  137.  143.  189. 
Kropf  des  Kohles  (uV).  677. 
Kröten  zur  Krt'hHaus.^auguiij,'-  111. 
Kugeln,   ..groL'c''   und  ..kleine"'  in  Krebs- 
zellen 623. 

—  hyaline  275.  3(>J. 
Kyanopliilic  415.  438.  543.  G30. 
Kystepithelioni  .ö()4. 

Kystes  hv(latiqu»'s  457. 
Kvstoma'2(;7.  341.  478. 


L. 


Labyrinthuli«!*'!!  595. 

Lanu'lles    ii    iioyanx    nniltii)l('s    hlastruic 

(lemi  solicU'   141. 
Lamellen,    o;ranitiilinlic'lie    l)«'i   Krclts  H)2. 
liauthaniii  414. 
Lavcrania  613. 
Leher-arlenoni.  inaliiiiics  448. 
-  -kranklu'itcn  durch  ('(ncidiru  573.  599. 

(m.  ()()5.  (;07.  617. 

-knhs   8.  17.  37.  83.  92.  95.   169.  178. 

210.  238.  254.  255.  259.  264.  273.  3()8. 

459. 
L«'«ruiiiiiio,<t'ii.  Knr.IIchcukraHkhcit  der  685. 
Lcini  im  Eiiitlitlioina  139. 


Leim  im   Krebs   131.  167.  186.  187. 
Lepra  288. 

Leptothrix  epiderraidis  c49. 
Lesions  primordiales  (Cancroide)  214. 
Leukocy ten  als  universale  Keimzellen 
437. 

—  Aufnahme  durch  die  Ljrmphocyten 
auswanderung   durch   Krebsreiz 

—  bei  Krebsentwicklung  251.  257. 
286.  293.  697. 

Infektionen  576. 

—  in  Krebsepithelien  435.  436.  437. 
636.  637.  697.  705. 

theorie  435.  438. 

—  Uebergang  in  Epithelzellen  258. 

—  und  Parasiten,  Unterschiede  673. 

—  Wucherungsanregung     der     Ep 
Zellen  durch  435. 

Levüre  671. 

Leydenia  gemmipara  656.  657. 
Liningerüst  des  Zellkernes  414. 
Lipoma  180.  294.  341.  428.  öas. 
Lippenkrebs  8.  37.  43.  44.  60.  171 
210.  222.  227.  252.  524.  639.  68C 
Liquor  anodynus  70. 
Lithoma  179. 
Luftröhrenkrebs  205. 
Lungen-epitheliom  528. 

—  -kaverne,  Cancroid  der  490. 

—  -krebs  63.  83.  92.  169.  210.  2 
490.  492, 

Lupus  261.  288. 

—  als  Krebsname  (L.  cAncro8us)27.4 

—  verrucosus  569. 
Lymph  coagulating  (Lvniphe  co 

80.  98. 
Lymph-adenom  503. 

angiom  428. 

angioma  medulläre  seu  celhilart 

293.  294. 

angitis  caroinomatosa  294. 

durch  Krebsjauche  255. 

hyperplastica  294. 

proliferans  294. 

bahnen  und  Krebsrezidive  268. 

drüsen  s.  Urüsen. 

Lymphe,    Anziehung    durch   Gesch 

Zellen  705. 

—  kakoplastische  100. 

—  -  plastische    und    enjjlastischt*   91>. 

161.  176. 
LvmphgefiiÜe  als  Krebs-Ausbreitun 
*  174.  239.  242.  259.  2()8.  286.  3aH_ 
385.  386.  446.  513.  514.  516.  517 

—  (Terinnsel  in.  als  Krehsbeginn  2 

—  im  Krebs  247.  258. 

—  Krebs  der  265.  347. 

—  Krebssaft  in  174.  258. 

—  Krebsstrangentstehung  aus  24.3. 

—  Krebszellen  in  258. 

—  rücklüutige  Erkrankung  der  174 

—  und  Krebszylinder  243. 

—  Zerfall  der  174. 
Lyniphgcfäßendothelien     und     Kre 

stehung   242.  247.  258.  274.  28r 
293.  298. 


188. 


075. 

Ä58. 


-442. 


it:\A- 


.     307. 
3- 
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.116. 
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msiph^ofäUepithelien,    Krebszellen    ans 

«Icn  242.  243.  246. 
U3  ph-kapillaren .   Entztiudnn^  der  242. 

—  luolekül  in  der  Krebseutwicklnnji:  100. 
»*^  pho-carcinom  502. 

— c!ryten,  Leukocyten  in  den  675. 
xx&phoide  Zellen,  Uebergan^  in  epith«*- 
11  Ale  252. 

phom  285.  341.  428.  441. 
l)ho-i»arkoni  285.  428. 

—  "tr-axift  7(6. 

-t:  ropie  705.  706. 
lÄiph-theorie  55.  80.  U5.  i>0.  220. 

—  "^wurzeln.   Umwandlung  in  (ancruid- 
acffipfen  242. 


M. 


M 


M 


M 


iCCiu-endothelioni  30(5. 

— ji^eschwür.  Krebsentwicklung  aus  374. 

-Icrebs  5.  21.  50.  61.  80.  91.  113.  116. 

X  «5.  188.  193.  205.  210.  245.  250.  256. 

2S9.  263.  368.  375.  382.  386.  390.  394. 

31)7.  399.  429.  500.  525.  657. 

Arten  des  386. 

- —  Metastasen  bei  517. 

— xarkom  311. 
-  iti-ogameten  603. 

-?  *^ ist. die  precancereuse  565. 

1  Formation  conjrenitale  localisee  376. 
^*Äiina  aberrans,   Fibroadenom  der  356. 

--Adenom  180.  269.  270.  674. 

olironisehe  Tumoren  der  2()9. 

<  "'Tstüsarcoma  der  180.  269. 

—  Reschwülste,   Einteilung  der  38.  50. 
'^^    95.  108.  180.  269. 

rebs  der  3.  4.  5.  8.  9.  13.  14.  33.  36. 
.  38.  43.  44.  48.  49.  50.  53.  58.  60. 
52.  «5.  69.  71.  73.  76.  79.  105.  109. 
1  10.  132.  172.  178.  196.  212.  223.  237. 
a38.  255.  264.  269.  284.  317.  385.  396. 
-*-41.  460.  514.  515.  626.  629.  633.  637. 
«^2.  672.  (590. 

—  Ixrebs,   Drüsenerkrankungon   bei  515. 
Sl7. 

^Äget'sche  Krankheit  <ler  5(54. 
^Icschwamm  s.  Fungiis  (medullnris). 
l^igmentierter  11(5.  117. 

arm.  destruierendes  Adenom  di's  448. 
^Urebs  17.  24.  39.  61.  95.  171.  210.  255. 
^€53.  357. 

DigitAluntersuchuntr  bei  23. 
ophora  588   589.  59(5. 
itis  chronica  95.  180. 
"terie,  lebende,  s.  SchlumnuTzellen. 
plastische  220. 

^i^re  alkalescente  volatile  de  (iuubius64. 
«amorphe  granuleuse  141. 
^HHC^reuse  168. 
""      cer^briforme  Laennec  iK).  91.  94.  98. 
^.  107. 
«^oagnlable  98. 
■    encephaloide  103. 
;r*   morbide  102.  103. 
"•'^^iastiiittm,  Krebs  des  92.  490. 


M 

M 


ML 


Vk 


Medicamentum  Archigenis  10. 
Medizin,  physiologische  96. 
Medullarblatt  225. 
Medullärer  Saft  184.  185. 
Medullarkrebs  s.  Fungus  meduUaris. 
Medullary  sarcoma  (s.  auch  8arcome  me- 

dullaire)  84.  114.  182. 
Melaina  5.  79. 
Melanome  267. 
Melanost'  s.  Carcinoma  melanodes. 

—  enkvstee  117. 
Melasma  41. 

Membran,  Descemet* sehe  466. 

Membranen,  strukturlose.  Krebszottcu  als 
185. 

Merozoiten  603. 

Äleruliocyten  684. 

Menilius  lacrymans  (584. 

Mesenchvmkeim  295. 

Mesenchymkeime.  Geschwülste  aus  376. 

Mes<»nterium,  Krebs  des  46. 

M<'Soblast  296.  633. 

Mesoblastische  (iewebe,  normales  Wachs- 
tum der  535. 

Mesotheliome  503. 

Metabolie  303. 

Metachromasie  (530. 

Mf'taplasie  368.  442.  484.  489.  495.  4J)6. 
497.  498.  501.  508.  510. 

—  experimentelle  491. 

—  (iesch Wulstentstehung  durch  287.  295. 
372.  427.  484.  489.  512.  551. 

—  regressive  499. 
Metastasen  s.  auch  unter  Krebs. 

—  durch  Parasiten  512. 

--  -lehre  allgemeine  238.  239. 

—  -  regionäre  511. 
Mctazoen  692. 
Methodiker.  iSchuie  der  7. 
Miasma  cancrosum  75. 
Micrococcus  neoformans  550. 
Miescherscher  iSchlauch  575.  577.  610. 
Miirratio  mali  und  Migratio  cujus  corporis 

239. 
Mikrogameten  (503. 
Mikrokokkcn  im  Krebs  646. 
Mikropvle  603. 
Mikrosporidien    574.  598.   614.   615.    622. 

626.  (535. 
Milchgämrc  und  Mannnakrebs  515. 
Miliarcarcinose,  akut^  63. 
Milt-likc  tumour  84. 
Milzkrebs  8.  37.  83.  259.  265. 
.Mischgeschwülste  294.  309.  341.  376.  3815. 

478.  495.  502. 


486.  487.  543.  (548.  (582. 

-  iM-i  Krebs  4(56.  4(57.  4(58.  4(59. 
Mitosen,  Lage  der.  bei  Krebs  und  Surktmi 

480. 

—  ])ath(»l(»gisehe.  Arten  «ler  479. 

-  pluri]H)lare  474.  475. 

—  spezitisclie  472. 

47* 
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Mitose,  nnvollkommene  B25. 
Mitosenzahl  uud  Gesehwulstmalififnität  466. 

483. 
Mohrrüben  als  Krebsmitt<4  66.  77. 
Moleknlarkömchen  im  Krebs  142.  i60. 
Moleküle  Lobatein's  bei  der  Entwicklung 

100. 
Mollusciun  contaji^oäuni  269.  276.  492.  557. 

—  -körpercheu  5o8.  606. 
Monaster  416. 

Monocyatiden  der  Gregarinen  577.  640. 

Mouo^poridae  574.  600. 

Mornlaformen ,  der  Bodc.schen  Parasiten 

648. 
Mund-geschwülste  306. 

—  -krebs  228.  263.  267. 
Miiskel-elemente,  abgespreng^te  383. 
fasergeschwulst  182. 

fasern,  Neubildung  im  Krebs  244. 

tibrillen,  Sporozoen  in  577.  615.  618. 

-  -gewebe,  interstitielles,  Krebsentwiok- 

—  lung  aus  248. 
kerne  223.  244. 

knospe,  Kölliker'sche  578. 

Kölliker'sche,  Entstehung  der  582. 

körperchen,  Krebszellentwicklung  aus 

244. 

—  "krebs  582. 

—  Metastasen  des  307.  583. 
Muskeln,  Neubildungen  in  223.  248.  259. 

265   284. 
Muskel-riesenzellen  405. 

sarkom  311. 

kongenitales  340. 

Zellen,  Ausfüllung  mit  Krebszellen  579. 

parasitäre  Einschlüsse  in  583. 

-schlauche,  Neumann-Nauwerck'sehe 

578.  582. 

—  \VaM('ver"sch«'  579. 

-zcllschiuart)tz«T  433. 
Muttcrzcllm  der  Kri'ljszfllen  135.  141.  142. 

144.   14,').  14().  149.  15<).  154.  155.  161. 

184.   ISH.  197. 
Mvct'toziu'ii  1  Mvxuinv(vt«'ii)  öiU. 
Myccttizuidca  594. 
Mvcuiiivcctcn  <>81. 

Mvclin,  im   Hlut«'  Krebskranker  32t). 
.Mveloidr  li)S. 
Mveloi.laxr  198.  405. 
MviM'arciiumi  240. 
MyiMM  294.  :iU4.  341.  346.  503. 

Krcliseiitw  ickliniü:  in  340.  'MM. 
My«isark..iii  42S.  502. 
.Mvxannibeii  s   Mvxonivceten  594.677.681. 
Mvxdimlideii  ()18. 
Mvxolxtlus  (Vitriiii  615. 

I'teiltrri  iil4. 
.My\iitlajifellat«'n  594.  ()77. 
M>  \uli|M.iii  31i). 
.Myxom   199.  267.  311.  341.  314.  346.428. 

501    r)03.  668. 
.Mv\um\.ct.'ii  b'ri^'^.  594.  (576.  (»78.  679.  683. 

i;k')" 
M  V  Misarlviiiii  38. 
.M\  \<..s|i(.i  idit  II  571.  577.  51)7.  601.614.617. 

«ilH.  (■.{'.i.  r,i;;.  703. 


N, 


Nabelkrebs  707. 

Nagana  596. 

Nährklystiere  22. 

Nahrungvakuolen  der  Protozoen  587.  • 

699. 
Naevus,    Krebsentstehung   aus   105.  r 

316.  351.  354.  367.  477. 

—  pilosus  267. 

—  weicher  354. 

Zellen,  Abstammung  der  354. 

Narben-gewebe.  Virchow's  183. 

—  -krebs  373. 
Narkotika  bei  Krebs  41. 
Nasenkrebs  20.  24.  30.  41.  63.  238. 
Neben-keme  der  Pankreaszellen  466. 
uierenkeime,  versprengte,  Tnmore 

357. 

nierenkrebs  353.  448. 

Schilddrüse,  versprengte.  Tumore 

358. 
Nectria  ditissima  684. 
Nectriamin,  als  Krebsheihnittel  f>84. 
Neoi)lasies  glandulaires  503. 
Neoplasmos  histoides  503. 
Neosporidien  598.  614.  615. 
Nephroid  179. 

Nephroide  (lewebsbeschaffenheit  105 
Nervenäther  70. 
Nerven,    Eindringen    von    Epithek 

308. 

System  und  Krebsentstehung  79. 

Zellen,  parasitäre  Einschlüsse  in 

618. 
Nester  s.  Krebsnester. 
Netz.  Krebs  des  171.  188. 
Xrurin.  Llentität  mit  Cancroin  544. 
Nenro-carcinom  240. 

-   tibnmi  356. 
Neurom   182.  294.  341.  349.  428.  X):^ 
Ni.'reii-krebs  83.  210.  2;-i8.  255.  25!». 

284.  339.  352    448. 

—  .Misrli;r''?*cl) Wülste  der  353. 
Xodiilus    caruticu.s.    Eiidotludioin  dt-si 
.\oli    me    tanger«'   als    Kreb>iiaim'  'l~ä . 

31.   41.  51.  52.  (JO.  r>(>.  69.  73.  ?.">. 
114.  116.   Ki').  \\y,K  200.  21  \ 
Nos«*ma  bombyeis  ()18. 

destnieiis  Thrlolian  615. 

—  I(»pliii  618. 
Noyaiix  cain't'reiix   141. 
NiU'lfoli  414. 

—  brillaiits  etincelaut^s  214. 
Nukleiu  419.  696. 
Niitritiou  vicieiix  97. 


0. 

<  dierliautldldiiiiyen.    hyin-rtrupliisfl'^'  --♦' 
Oedem.  epitheliales,  bei"  I'air.'t'sclierKnink- 

in'it  567. 
Oedemosarea  38. 
()<loiitom  267.  428. 
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01ir?*i)eichel(lrii«t».    Krebrt  der  (JH.  76.  10*.). 

Ol  i^osporidae  (MK). 

()irieLtuni.  Krelw  dt's  171. 

Ouvchonia  841. 
Oocvstoii  H04.  «()5.  im, 
Co k Inet  598. 
Operment,  rotes  U\ 
Oi>l:ii-v<K'ysti.s  ßütschlii  .')77. 
<>rbita,  ('vlindrom  der  27(>. 
Orgj"a^nellen  der  Protozoen  587. 
(>r^ra,nes  complexes  42(>. 
Organe,  rudimentäre.  Krebs  der  35<) 
Orpranes  sumuiiieraires  105.  840. 
Or^ac^ine,  überzählige,  Krebsentstehunif  aus 

3o6. 
Or^anentwieklun^    durch    »^^elbstditfereii- 

zieran^  878 
Org^iii-keinie,  embrvonale,  (ieschwülsteder 

He». 

—    -parasiten  588. 

Osteoblasten.    Umwandlung:    in    Kpitliel- 

asellen  öCO.  . 
l>9*teoid-('hondrosarkom  870. 
Os^teoide  182    187. 
Oftteora  187.  294   841.  42-^.  50:5. 
Ovarialcyste,  krebsijf  entartete  191). 
Ovula  Nabothi,  Anschwellunjj:  bei  Gebär- 

iniitterkrebs  896. 


P. 

^Äeliydi*rmia  verrucosa  897.  469. 
*^ai^t'Hche  Krankheit  (52.  :)<>8. 

X«*]len  s.  Darier'sche  Kör|MTchen. 

*  aucreaskrebs  264.  448. 

l  aucreas,  Nebenkerne  des  (M)8. 

*  aucreatic  Sarcoma  179. 
■^anniculu»     adijiosus,     IMndet^ewebsuni- 
*^     'Wandlung:  des  228. 
f^^nsporoblaftteu  614.  615. 
J^*^*i2erkreb8  196. 

^^pillarjreschwulst  {s.  auch  Kundus  i  152. 
186.201.  265.  294.  42H.  4:^.  51)2.  :m. 
__     504. 
__^     Bakterien  in  548. 

Üntwicklunjäfser.-^cheinunyfcn    der   480. 

_^_^      TeberjQ^anjf  in  Carcinoni  265.  278.  442 
___      XelleinHchltUHe  in  (y2>).  684    m). 
^._^       Cuterschied  p^ej^en  Epitheliom  480. 
X:fc         iilcericrende  202. 
>^    ^  X*illar-gewebe,  Schwund  des  201. 
X:^^      -Hypertrophie  201.  204.  206.  227.  244. 
'^^»illen.    hyi)ertrophische     Kntwi(kluiitr 

^^ präexistierender  185. 

-bildung,  intrakanalikuläre  802. 


*^ 


T>illom  8.  Papilla rgfeschwu Ist 


t^^  »^ablast  266.  296. 
r*^^^«bla8tome  296. 
;j:*^^«chromatin  414. 
l-:fc^*^cyti«»che  Elemente  im  Hiut  705.  706. 
^affin-krätze  826. 

-krelw  87.  324. 
'•^kanthoma  verrucosa  557. 
^^«linin  414. 


Paranuclein  414.  419.  69(5. 
Parasiten,  Bosc'sclie  646.  647.  ()50. 
echte  b<S.  596. 

—  Einteilung  588.  617. 

—  Foa's  629.  681.  682.  687.  a58.  669. 

—  (iavK.rd'sche  628. 

—  im  Epithelioma  189. 

—  Korotneff's  689. 

—  ptiunzliche,  im  Tierkörper  681. 

—  l*limnier*sclie  658.  655.  678.  674.  675. 
681. 

—  Huffer'sche  ()87.  (U8.  ()58.  701. 

—  Sawtschenko's      froschlarveuähnliclie 
684.  648. 

—  Schüllersche  686.  690. 

-  Sjöbrinjr's  (>21.  668.  6()9.  701. 

—  Soudakewitschs   631.    r»38.   687.    vm. 
()48.  658.  im,  701. 

—  Symbiose  mit  Krebszellen  707. 

—  -theorien  169.  437.  455.  519.  584.  648. 
645.  692.  702.  708    707. 

—  Thoma's  621. 

—  und  Leukocvten.  Unterschiede  678. 

« 

—  und  Zelhvucheruuii:  706. 

—  Vortäuschunjif  von  Zellbildun»»:en  644. 
692. 

—  Wattmann's  moosartipfe  205.  215. 
-  Wirkunj^weise  der  ()18. 

Parenchym  der  (leschwülsle  89.  2i)7. 

—  ]>räexistierendes,    Unterscheidung  der 
Krebszellen  vom  888. 

riesenzellen  405. 

zellenembolie  428. 

Pariser   pathologisch-anatomische    iSchule 
i)0. 

Paroo|)h(Hon.  verlajrertcs  überzähliges  856. 

Partheniouis  52. 

IVbrinekriuikheit  575.  615.  708. 

Pectoralis  maior  s.  l^nistmuskel. 

P.Miiskrebs  8.  24.  42.  48. 

Perithel.    Ausgang  des   Cvlindroms   vom 
274. 

Peritheliome  299.  808.  804.  811. 

Perithel i(>ni,  i)arasitäres  679. 

Perithel-  und  Endothelwucherung,  Unter- 
scheidung: 804. 

Perl-g.*s<'hwiilste  221.  5<)9. 
Parasiten  in  559. 

—  -krebs  s.  Cholesteatom. 
-ku<r«'lii  1^81.  88().  404. 

Ptlanzen-parasitiire  Theorie  675.  681. 

-parasiten  676.  (>84. 
--  —  im  Tierkörper  ()81. 
Pt1a>ter-l»ehandlung   des    Krebses   71.  72. 

—  -epithelien,   Krel)spfröpfe  aus  280. 
-epithel i(»m  481. 

—  -Zellenkrebs  2H0.  282. 
Pt'roptnn<>:en.   lieverdiu'sche  258. 
Phlebitis  171. 

cancrrosa  118. 
IMih)gi>t.)n  V>\). 
Pliosjjhat«'  im   Krebs   148. 
Phosphor  im  Epithelioma  189. 
Phvcomvccten  597.  m\.  682.  (W8. 
Phyllndi-s   180. 
Phvma  4.  5. 
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Physalide  272.  275.  698.  B99. 
Physaliphoreii  635. 
Phytx)tomeu  133. 

Pianese-Plimn»er'sch(»  Gebilde  627. 
Pigment,  eisenhaltiges  im  Krebs  459. 
epithelien  356. 

—  -köruer  184. 

krebs  s.  (-arcinoma  melanodes. 

—  -l)roduktion(-Zellen)  des  Krebses  130. 
132.  137.  141.  142.  149. 

Pilze  658.  676.  685. 

Pimelodea  628. 

Pituita  53. 

Plasmadiophora  596.  682. 

Plasmatischer  Ernährungsstrom.  Ei)ithel- 

anwachsuug  durch  537. 
Plasmentheorie  476. 
Plasmodien  576.  594.  598.  627.  681. 
Plasmodiophora  brassicae  676.  679.  681. 

685. 

Vitis  (Californica)  678. 

Plasmodiophoraceae  676. 

—  -droma  der  Protozoen  588.  596. 
some  459. 

Plastogamie  594. 

Plattenepithel,  Entstehung  aus  Flimmer- 
epithel 491.  497. 

aus  Zvlinderepithel  491.  496.  497. 

499. 

—  Ueberwucherung  durch  494. 

—  -carcinom  280.  381.  490.  492.  707. 

durch   Paget'sche   Krankheit   565. 

Terhomtes  492.  493. 

—  -nester  259. 
Platten-epitlielien,  Umwandlung  im  Chole- 

steiitom  281. 
verfahren,  Born'schcs  (Pctersm'schcs) 

393.  401.  702. 
Plethora  69. 
Pleuraendotheliom  301.  302.  310. 

—  Metastasen  des  308. 
Pleurakrebs  315.  517. 
Pleuritis  carcinomatosa  294.  525. 
Pnouma,  Lehre  vcmi  11. 
Pneumatiker  9. 

Pockenkrankheit  der  Karpfen  (Jlo. 
Polkörperchen  s.  ('entrosiunen. 
Polycystideii  der  (Iregarinen  577. 
Polyp   als   Name   für   Nasenkrebs  41.  63. 
Polyspuridiie  (KK). 
Polysporocystidae  605. 

Pomphol  vx   16. 

Pourticns  28 

Poussiere  chromati(iue  646. 

Präcipitine    gegen    Tiereiweili    im    Blute 

Krebskranker  546. 
Primitivkeime  und  -gewebe  256. 
Probeexzisi()nen  140. 
Proliferati(msreiz  705. 
Prosoplasie  470.  486.  487. 
Prostata-hvpertrophie  180. 

—  krebs  403.  514. 

Protargou.    Cancroinerzeugung    aus 
Protein-bioxyd  im  Krebssaft  154. 

Stoffe    im    Krebs    156.    157.    160. 

186. 


544. 


177 


Proteus  mirabilis  Hanser  549. 
Proto-coccaceen  683. 

meriten  der  Gregarinen  610. 

— myxidea  594. 

—  -plasma  412. 

—  —  Colloidentartung  636. 

Färbbarkeit  des  638. 

Protozoen,  Allgemeines  587.  589. 

—  als  Krebserreger  543.  619.  620. 
626.  628.  629.  631.  633.  634.  637. 
655.  670.  686.  691. 

—  Cystenstadium  der  588. 

—  Dauercysten  der  634. 

—  geschwulsterzeugende  643. 

—  incy stierte  634. 

Infektionen,  Spontanheilung  von 

—  Klassen  der  572.  588.  616.  658. 
~  Nahrungsvakuolen  der  587.  589. 

—  nicht  incy  stierte  635. 

—  Reinkulturen     von     593.     626. 
639. 

—  Umwandlungsmöglichkeit  einer  i 
andere  643. 

—  und  ZeUen,  Unterschiede  692. 

—  Untersuchungstechnik  der  609. 

—  Vermehrungsfähigkeit  der  618. 

—  Zellentötung  durch  708. 
Prozesse,  metastatische  238. 
Psammosarkom  276. 
Psammom  267.  285.  458. 
Pseudo-alveolen  406. 

—  -Cancer  134.  1^5.  199.  200.  201. 
211.  212.  227.  528. 

s.  auch  Uancroid,  Epithelioma 

Hautkrebs. 
geilielformen  der  Khizopoden  627, 

-  -kerne  des  Pankreas  609. 
-metaplasie  498. 

milch  im  31ammakrebs  4W. 

-  -mitosen  626.  674. 

—  -navicellen   der   Gregarineii   577. 
plasmata  165. 

—  plasmodiden  595. 

-  -Plasmodium  595.  627. 
Psoriasis  buccalis,  Krebs  aus  399. 
Psorospermien  610. 

—  bei  Pagf't'scher  Krankheit  5d4. 

—  eiförmige  574.  597. 

—  in  Epitheliomen  570. 

kraukheit  der  Kaniuchenleber  bl'^ 

605.  607. 
Psorospermose,  foUiculaire  vegetuutc 
Pulvis  scrophulosus  et  antihecticus 
Puiiktions-tiiissigkeit.  blutige  bei  PI 

krebs  315. 

-  -Öffnungen,    Krebsentwicklung  in 
!*us  ichoreux  101. 

I\vämie.  chromatische  660. 

—  Entstehung  der  171. 
Pvin  im  Epithelioma  139. 

"  im  Krebs  167.  189. 
Pvknose  420. 

Pyloruskrebs  91.  188.  246.  250 
PyoUoma  179. 
Pvrenomvcett'U  684. 


S18. 

99. 
i-29. 

die 


■m. 

und 

28. 


rtI2. 


-v.n«. 


525. 
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?Mecksilber  als  Krebsmittcl  77. 


B. 


tiacines  du  Cancer  65. 

Radiolaria  588.  594. 

Radix  China  als  Krebsmittel  35. 

Real  gar  52. 

Rectumernährung  beiSpeiseröh  renkrebs  21 . 

Regeneration  879. 

Keiznrsache  des  Krebses  H32.  337. 

Reproduktionsener^ie,  latente  700. 

Hesina  abietis  52. 

—  auri  52. 

Ret^ntionsgeschwülste  340.  367. 
ßeticulum  als  Fettmetamorphose  184. 

—  des    Carcinoma    (reticulare)   132.    156. 
157. 

Rhabdomvom  3a3.  428. 
Rhizopodeida  626.  628. 
Rhizopoden    572.    588.    589.    626.    627. 
628. 

—  Sarkodeform  der  626. 
Rhopalocepüalus  640.  641.  643.  669. 
Rieseugje^arine  612. 

Riesenkerne    bei  unvollkommener  Mitose 

625. 
mitose  6:i'5. 

—  -Zellen  und  Krebs  384.  4a3.  446.  685. 
699 

Riffzellen,    Epithelzellenumwandlun^    in 

281. 
Rodent  ulcer  s.  Clcus  rodens. 
Rom,  altes,  Krebslehre  im  6. 
Ruliwarzen  326. 


S. 


8accharomyces  apiculatus  660. 

—  litogtMies  667. 

—  neoformans  664.  666.  672. 

—  niger  660. 

Saccharomycetes  658.  668.  672. 
Saccharomvcosis  hominis  661. 
Säftemischung,  krankhafte  318. 
Saftinfektion  347. 

Saftspalten,  Kindringen  von  Epithelzellen 
30>5. 

endothelien,  (]ndotheli(»mbildung  aus 

299. 

—  und  Zelleinschlummerung  507. 
Sakralgeschwulst,  angeborene.   Krel)sent- 

wicklung  aus  241. 
Sal  calepinum  51. 

—  colcotharinum  acutum  51. 
Salbcnbehandlung  des  Krebses  3.  14.  25. 

2V.  30.  35.  36.  42.  43.  49.  71.  72. 
Sameublase,  Parasiten  der  617. 
Sandkörner  im  Krebs  266. 
Saphranophilie  630. 
Sarcocarcinom  285. 
Sarcoevstis  Miescheriana  (>15. 


Sarcolemmkeme ,   Krebsentwicklung   aus 

248.  284. 
Sarcom'a  alveolare  268.  274.  285. 

—  carcinomatosum  276. 
Sarcome  commun  102. 
Sarcoma  deciduocellulare  360. 

—  endotheliale  304. 

Sarcome   medullaire   (s.    auch    Medullarv 
sarcoma)  90.  93.  98.  99.  103.  128.  182. 

—  vasculaire  103. 

Sarkodenformen  im  Krebs  und  Sarkom  646. 
Sarkom  40.  42.  59.  84.  182.  196.  265.  267. 

294.  312.  341.  359.  428.  441.  480.  502. 
503. 

—  albuminöses  ^tartiges  197. 

—  Altersabhäugigkeit  des  441. 
~  Arten  des  197.  198.  199. 

—  Ausbreitung  des  514. 

—  Definition  des  478. 

—  endotheliales  311. 

—  experimentelle  Erzeugung  von  371. 

—  gallertartiges  190.  192. 

—  (ieneralisation  des  198. 

—  Malignität  des  346. 

—  mit  geschwänzten  Körperchen  197. 

—  plexiformes  312. 

—  l^ebergang  in  Endotheliom  298. 

—  und  Krebs.  Mischform  304. 

—  Unterschiede  gegen  Krebs  224. 241. 285. 

—  Ursprung  des  199.  344.  547.  650.  662. 
667.  668.  687.  688. 

-   Verkäsung  des  457. 
Sarkosporidien  574.  577. 598. 614.  615.  618. 
Sarrak rankheit  596. 
Säugling,  maligne  Tumoren  beim  354. 
SchachU*lzellen  161.  244. 

—  Entstehung  bei  Krebserweichung  155. 
Schädelknochen,  Cancroid  der  248. 
Scheidenkrebs  173.  263.  524. 
Schenkelkrebs  170.  171. 
Schichtungs-kugeln  der  Endotheliome  300. 

des  Krebses  300.  460. 

Schihhlrüse,   Colloidgeschwiilste  der  189. 

—  Krebs  der  76.  238.  254.  255. 
Schizogenie  603.  604.  627. 
Schizonten  603. 

Schlauchbildung     bei      Muskelzellenneu- 
bildung 578. 

—  —  durch  Sporozoen  578. 
epitheliale  384. 

—  -knorpelgeschwulst  271. 
Sarkom  273. 

Schleifen,   chromatische  im  Zellkern  419. 

—  verirrte,  bei  der  Zellteilung  418. 
Schleim-caueroid  274.  280. 

—  -degeneration  des  Krebses  454. 

drüsen,  Krebsentwicklung  aus  277. 492. 

gerüstkrebs  194. 

gewebe  194.  275. 

—  Entstehung  aus  Bindegewebe  499. 

—  -haut,  Epidermoidalwerden  der  498. 
epitheliome  430.  431. 

krebs  105.  IW).  185.  205.  232.  382 

403.  406. 

—  -krebs  s.  Carcinoma  coUoides. 
metamorphose  273. 
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Scbleim-pfrodnktion  bei  Gidlertkrebs  188. 
246.  äOO.  449. 

—  -fiubütanz  257. 

zeUenkrebs  194. 

Sehliunmenellen  2^.  506. 

—  -theorie  506.  509. 
Schmerzen,  ausstrahlende,  bei  Krebs  9.  «H6. 

65.  396. 
Schmenlmderang'  bei  Krebs  14. 
Schomsteinfefferkrebs  87.  107.  116.   178. 

200.  324.  349. 
Sehwainin,  animalischer  538. 
Schwämme,  ^fäßreiche  185. 
Schwangerschaft ,    Stationftrbleiben    von 

Ki^bs  in  53H 
SchwanKdarm,  Reste,  Krebs  ans  357. 
Schweißdrüsen,  Caneroid  der   214.  230. 

241.  263.  280.  336. 
Schwiele  267.  288.  333.  642. 
Stoetion  interne  449. 

—  morbide  102.  108. 
Sekretionstheoiie  lOK 
Semininm  morbi  des  Krebses  132.  159. 
Sephiros  21.  H4.  40. 
Sephyros  cancrosam  26. 
SerOse  Häute.  Krebsmetastasen  in  239. 265. 
Serum  lactis  als  Krebsmittel  71. 

—  -Schmarotzer  433. 

—  -sporidien  617. 
Sichel-bildnngen  bei  Kemzerfiül  634.  636. 

—  -keime  der  Sporozoen  577.  578.  599. 
601.  602.  60).  612.  633.  636.  &I0. 

Siphonoma  185.  26a  271. 

Sirenenbüdnng  mit  Krel»  352. 

Sirey  51. 

Skirrhos  5.  7.  12.  21.  26.  33.  34.  40.  41. 
42.  45.  46.  48.  58.  59.  61.  61.  67.  6a 
71.  72.  73.  74.  75.  76.  78.  84.  87.  89.  ! 
\n.  im.  t»4.  IV>.  97.  V^.  ÄV  10l>.  101.  ' 
\02.  UW.  lOö.  U«.  107.  lOil  110.  111.  . 
112.  118.  114.  110.  128.  186  hV.  H?2.  • 
ITvS.  17V>.  ISl.  182.  188.  1S4.  1M>.  187. 
188.  2lX».  2'M\  287.  21m.  278.  27*J.  282. 
280.  An.  8lU.  811.  8.V».  :nv.  * 

—  tliT  Mamma  14.  TiO. 

IHT  tniiismiit.^tiouom  82. 
Skrofulöse  lu^sohwülste  110. 
SiK'irty  tor  invosiiiraiinir  the  iiature  and 

i'uro  ot  oaiu'tT  >1. 
Solaiu^idi"  iiowvhsWs^'haffenlk'it  UV». 
Sol.uuiui  >.  .'^luvus  solaiii. 
8oli«iarp.ii]ii«lo::ii'  T.  U»4. 
Si»iuhu>  als  KribsmiTte!  8.\ 
Soiiilontheranie      boi      >j«r:>tnihrriikrrl»> 

22  :V 
S^^*^nlulu^r,  rtsTvmrativo  7iV».  Tu? 
S|»oioholiirüson.  .V-itiUK  J..  v.ilr.-m  ihr  812. 

:'iM . 
-  Kiulotlu-Iiom  dtr  811. 

-:rt<.inuilstt    2^nV  *sk- 

-knlw  2tv\  4aV  TiV^ 
Sj'Ois^  rriirt  ukn  l^>   21.   :V    8T    24i^.   2^V^- 

S j >i  lui 1 1 V. .  a X 1:  r^  ■  u; ,» \ : so \u  i ir.  .< i '. !  k .  :r.  4 !  i^ . 


Si-ir.iv.v  ,u  il'.i  r:  ".^  70 


Spongoid  inilammatiim  83.  182. 
Sporangien  659.  682.  683. 
Sporencysten   622.   624.   626.  683.  6ai. 

635. 
Sporen  erster  nnd  aweiter  Ordiraiig  bei 

Sporozoen  576. 
Sporidien  574.  576.  628. 
Sporo-blasten  576.  600.  604.  612  614. 

—  -dokten  der  Gregarinen  612. 

—  -genie  604. 
Sporoidzellen  685. 
Sporo-phoren  627. 

Spermien  der  Gregarinen  577. 

—  -zoen  572.  576.  5G8. 596. 688. 6^.  Ktt. 
706. 

Allgemeines  Aber  597. 

Art^n  der  576.  577.  597.  fiea  M, 

614. 

Entwicklang  der  613.  695. 

geschwolstenengende  643. 

Infektionsbedin^ingen  und  -mp 

der  616.  617.  610.  642. 
in  Geschwitlsten  560. 561. 576.fi8l 

614.  620.  626.  628.  6^.  fr^iLeS^eSL 

635.  636.  637.  638.  639.  643  649.eSL 

652.  669.  705. 

Pathogenität  der  645. 

Beinkoltnren  T<m  619.  649. 

-theorie  619. 

Vorkommen  der  616. 

—  -£oiten  598.  599.  602.  603  601.  flOi 
611.  633.  641.  642. 

Spronting  fnngi  s.  Sproßpilie. 
SprofipUxe  658.  662. 
Squirrhe  s.  auch  Skirriins. 

—  atrophiqae  182. 

—  des  condnits  laetes  182. 

—  en  cuirasse  182.  19<). 

—  fflobnleux  182. 

—  indoWnt  ^5. 

—  lardaee  182.  212. 

—  lisrntux  182. 

—  jK^stuleux  182. 

—  rameux  182. 
.Sinirrhes  laiteiix  i*ö. 

8t ac heizt- llen.  l>e^neratifn  «ier  4j5. 
Stoatum  182.  188. 
Sieili-cvsten,  Krt^bs  der  3ö7. 

drüse.  Luschka*>ohe.   Krebs  »n»  35<- 

Sterv'us  s.  ProokajK'theke. 

StrriLTua  i^Vj. 

Mtrni-lia^en  l>ei  der  ZellvenDehnnu?  -H^ 

MK-nia  der  iiest^bwülste  89.  TÄ*.  13^-  l-l^- 

ly».  i:>L  161.  175.  188.  184.  IS'),  liff. 

ISN  190.  191.  193.  206.  207. '223. 224. 

22l>.  231.  232.  288.  240.  242.250.3ßl 

2»M.  272.  278.  279   281.  285. 291.405^ 

48l^ 

—  Hildauü  des  288.  262.  284.  58i 

—  IVt^eneration  des  3Ö8.  309.  453. 

—  drr  i.Trs».h willst*-.  EiitstehuDsr  des 310. 
811.  481.  ."i07.  Jli8.  510.  515. 

—  sj^ili».  rtartiire  rmwandJunfif  des  246. 

—  irui-  und  bösartiger  Geschwälrte  43lV 
Rni-ihruicxtur  bei  187. 

—  NarbrDVhnimpfnng  de#  266. 
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Stroma,  Reizung  des,  dnrch  carcinomatöse 
Körper  258. 

-  SenOität  des  281. 
Strombodes  628. 
Struma  267. 

—  8.  auch  Fungus  (medullaris). 

—  carcinomatosa  358.  450. 

—  gelatinosa,  Metastasen  der  450. 

—  mammae  38. 
Stückchendiagnose  233. 
Stützgewebe,  Metaplasie  des  496. 
Sublimat  als  Krebsmittel  74. 
Submaxillardrüsen^  Krebs  der  306. 
Substanz,  anaplastische  485. 
Substance  cerebriforme  100. 

—  mucoide  457. 

—  squirrhe  cancereuse  100. 
Substanzen,  fremde  Lobstein's  1(X). 
Substanz,  hyaline,  des  Krebsstroma  152. 
Substance  opaque  fibreuse  100. 
Substitution  de  proche  en  proche  174. 
Substitutionstheorie.  Robin'sche  292. 
Suceus  formativus  127. 

—  Solan i  Iß.  36.  41.  45.  69.  72. 
Suctoria  588.  x 
Symbiot<»n  588. 

isynchytrien  682. 
Syncytium  cornee  567. 

-  Geschwülste  des  359.  360. 
:>yncytrium  Anemones  683. 
Syphilis  und  Krebs  709. 
Systemerkrankung:  326. 


T. 

Falgdrüsen  bei  Hautkrebs  109.  226.  228. 
263.  2b0.  336. 

relephia  18. 

reerkrebs  87.  324.  349. 

Teleangiektasie  s.  Fungus  haematodes. 

IVlephia  ulcera  47. 

Felosporidia  598.  609. 

r-mperament,  phlegmatisches,  als  Krebs- 
di8iM)sition  320. 

Teratome  341.  440. 

Perebinthinae  abietis  42. 

retrasporocystidae  (iOö. 

Textur,   alveolär»*,   des   Krebsstroma  153. 

-  areolare,  des  Krebsstroma  153. 

Theliome  503. 

Theorie  mixte  292. 

Theriak  13.  31.  43. 

rhrombos4'n.  rmbildung  in  Krebs  250.  286. 

Phyma  s.  Thymium. 

Phymian  als  Kr»*bsmittel  46. 

Phymium  8.  10.  17.  41. 

Phymos  s.  Thymium. 

PhymusdrUse     und    Antiepithelkörperbil- 
dung  535. 

Pierexperiment   mit    Krebs   (>5.   93.   101. 
170.  233.  348.  371.  399.  422.  43J>.  5U).   \ 
526.  528.  53().  532.  534.  536.  542.  545. 
547.  549.  619.  (i28.  649.  (^60.  6(>1.  vm.   I 
669.  671.  672.  673.  674.  (J75.  679.  ♦>82.   j 
689.  I 


n^ 


Tissu  ar^laire  153. 

—  cancereuse  90. 

—  lardac^  179. 

Tissus  extraordinaires  340. 

—  homologues  91.  100. 
Tochterzellen  146.  154.  155. 
Toxische  Theorie  488. 

Trume   areolaire   a  parois  rtbreuses   194. 

—  cellnleuse  103. 

—  cellulofibreuse  102. 

—  de  tissu  conjonctif  197. 
Transformismus,  phylogenetischer  487. 
Trunsplantationsrezidiv  233.  235. 
Traubenfungus  196. 

Trauma   als  Krebsursache  318.  332.  3:i7. 

690.  706. 
Triaster  418. 
'IMchoma  241.  267. 
Trichomonas  hominis  59(». 

—  vaginalis  596. 
Tripelphosphate  im  Krebs  143. 
Troikartexploratiou  233. 
Trypauosoma  Evansi  596. 
Trypauosomeu  576.  59(j.  617. 
Tsetsefliegensfuch«»  596. 
Tuberkel,  carciuomatOser  169. 
Tuberkulös«'  und  Krebs  169.  186. 
Tuciam  als  Krebshrilmitt»»!  25. 
Tumeurs  atypi(iues  503. 

—  complexes  427. 
composees  427. 

Tumeur  epidermule  201. 

-  epitheliale  201. 

—  tibro-plasti«iu»'  180.  197.  340. 
Tumeurs  adenoides  108.  2()9. 

—  avec  Plaques  a  noyuux  multiples  198. 

—  cancroides  areolaires  pultacees  210. 
caucroides  epitheliales  210. 

—  embrio-plastiqui'S  197. 

Turnen  r  epitheliale  et  epidermale  200. 
Tumor  basocellulare  312. 

—  ereetilis  182. 
Knikenberg'scht'r  305. 

Tumoreil  s.  (ii'schwülste. 
Tumeurs  heterotopiques  503. 
Tumores  humorales  11. 
Tumeurs  nietutypiques  503. 
Tumores  minuti  33. 

—  oedenuitosi  40. 

—  praeter  natunim  11.  14. 
Tuin«*urs  sarcomat-«»u.ses  197. 

simples  427. 

-  typiques  503. 
'Tvroma  179. 


r. 


l'ebergangs-bilder  497.  510. 

-     -epithel  224.  273. 

l  'eberhäutungspru/.eli  221>. 

ricera.  EinteiluujLr  der  47. 

rieeration  diffuse  ((aneroid)  214. 

riceres      cancereux     leareinomuteuxj 

Krebs,  ulcerierender. 
—  rouireants  199. 
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rirus  cancroHum  ».  Krebs,  nlcerierender. 

—  ex«?denK  215. 

—  roden«  215.  282.  261.  262.  349.  406. 
502. 

—  rotnndnm.  Krebsentwicklung  aus  374. 
rinRchlägf  s.  auch  Kataplasmen. 

--  Eggig-  75. 

—  Kämpfendem-  72. 
riiguentum  Argvptiacum  3. 

—  -  Elemi  49. 

—  quod  repellit  et  digfrit  14. 
I'rachus,  Kreb»  df«  256. 
Tmierengang,  Abstammung  des  225.  234. 

—  (reschwülst»'  des  701. 
Umierenreste.  Cysten  aus  369. 
rrogenitaltractus.  (ieschwtilste  des  352— 

357. 
l'rsegmente  2*J5. 


V. 


Vakuolen    in   Krebszellen    als   parasitäre 

Produkte  421.  461.  469.  ^39.  648  651. 

698.  699. 

als  Parasit<'n  651.  698. 

--  kontraktile    der    Protozoen  587.  589. 

590.  657.  699. 
-  pulsierende   bei    Plasmodien  679.  699. 
Vakuolisation    Ix'i  der  Kerndegeneration 

in  Kn>b.s('n  421.  461.  469. 
Vampyrisnius  97. 
Vapor  522. 

Vasa  vasoruni  und  Krebsausbreitung  515. 
Vaskularisation  des  Krebses  174.  175.  176. 
Vegetation,  d«'ndritische  184. 
Xenon,   als   Kn'bs-Au.sbreitungsweg  514. 

als    lokaler    Krebsursprun^    108.   159. 

U\H.  178.  249.  250.  513. 

-  -  im  Knhs  175.  *W4. 

Kivl»s  der  105.  118.   HW.  51<>. 

-  Krchsciiibrurh  in  die  nlH.  514.  515. 
-notz   des    Kn•Ils^^   9.  34.  ()5.  73.  105. 
lOS.   18(;.  -iPJ. 

-Strom.  rü('kliiiitij^«'r  510. 

vi'rs('lilr|iptt'  Epitlielzf'lli'ii   in  233. 
\'<rd;»umii;svaku(d('ii  675.  691). 
Xirirlmiij^sthroritii  3(15.  431. 
\'<'rlH»nniiiir.»<]ir()Z»'Ii  s.  H(»rnz«'ll<ii. 
\'rrjiiiii,nni^stln'()rit'  432. 
\'<Trma  >.  jnich   \Varz«'ii. 

-  carina  seil  mollusca  27(>. 
madida  >(MI  mvniuMium  27(>. 

« 

rluii^adnidca  203. 

vi'iitri<Mili  21.  50. 
\'«r\vit(«'nui;,r>kn'l)s  114. 
\  italtlu'diir  535. 

V«.y:rljnmc,   LcvdcnVclir.s  (JSO.  BIM». 
\iilvaknd»s  4H(). 


X\'ahentlir(.rir  412. 
Wainliizrllcii  >.  LcukocvtiMi. 
W'arzrii  1S2.  2nl.  2(>7.  440.  4<>1).  504. 


Warzen,  angeboreDe  3ö6. 

—  Bakterien  in  548. 

—  Bau  der  139.  214. 

—  -geschwnlst  200. 

Warze.  Uebergnuig  in  Krebs  83. 114. 

316.  356.  460. 
Warzen,  ulcerierende  202. 
Wechselgewebe  287. 
Weinstock,. Geschwülste  des  678. 
Wickham'sche    Parasiten    ».    Dariei 

Körperchen. 
Wolffscher  Körper,  Gesehwülste  des 

353. 
Wucherung,  periacinöse  506. 
Wundrezidiv  des  Krebses  323. 


X. 

Xeroderma  326. 
X-Zellen  Unna's  455. 
—  Unterscheidung  von  hyaliner  De 
tion  456. 


z. 

Zahnfleisch.  Krebs  des  263. 
Zahnkeime.  Cysten  aus  369. 
Zaratau  50. 

Zelle  8.  auch  Krebszelle. 
Zellbefruchtung  434.  435.  438. 
Zellbefruchtung,  pathologische  440. 
Zellbildung,  endogene  145.  174.  18^. 
221.  415.  621.  632.  633.  638.  691^. 

—  freie.   Lehre  von   125.   131.   133. 
219.  227. 

—  gebundene  133. 

—  intermuskulare  223. 

—  überschüssige  342. 
Zelle,  Definition  der  145. 
Zelleinschlüs.se  s.  unter  Krebszellen. 
Z«'ll«',  titrischo  und  pflanzliche  125. 

—  Variation  der  497. 

Zellen.  .Mtersmetaniorphose  der  450. 

—  annihoide  s.  Leukocyten. 

—  —  Bewehrungen  der  421. 

—  Auaplasie  von  312.  383.  475.  476  4^4. 

485.  487.  48i). 

—  anaplastische ,       l'ndiferationsreiziiii- 
471. 

-  cliemische  Bestandteile  der  41^. 

—  Colloidentartunir  der  24.'). 

—  desm(»]dastische  478. 

—  Einschaclitcluniif    der,    im    Kreli>  1'"^ 
lf)l.  244.  447.  im. 

—  Kinschlummern  der  506. 
Kinschlüsso  in,  s.  unter  Krehsz»'ll^i' 

—  embryonale  im  Krebs  228.  3(i8.  47'' 

—  Kntdirterenzierung  von  383.  471.  4 
4S().  485.  499.' 

—  e]»itb('loide  2*.)6.  355. 

—  Erwarben  der  506. 

—  -ersatz,  l'^uregelmäUigkeiten  im  • 

—  Kortprianzuns:  der  415. 

—  i>allertiiye  Metanioridio^ie  der  24 
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Zellen,  ü^eschwänzte,  s.  unter  Körperchen. 

—  (Teschwulsterkranknn^  der  486. 

—  Hanpt-  und  Nebenplasmen  in  den  473. 

—  hyperchromatische  470. 

-  hypochromatische  470.  47(). 

—  infekti(ise  439.  440.  442. 

—  jugendliche  475. 

—  Konjugation  der  244. 

—  konzentrische  der  Krebszellen  135. 141. 

—  Kopulation  der  299.  442*. 

mit  kontagiösem  Ferment  434. 

—  -krebs  181.  188. 

mäntel,  Entstehung  der  276. 

—  Membran  der  698. 

—  -metaplasie   368.   442.  484.  489.  495. 
496.  497.  498.  501.  508.  510. 

—  mit  vermehrter  Chromosomenzahl  475. 

—  neoplastische  426.  427. 

—  normale,    Umwandlung    in    krebaige 
445.  451.  462.  463.  540.  654.  703.  706. 

—  -ödem  bei  Paget' scher  Krankheit  567. 

—  Proliferationsvermiigen  422.  446. 

—  Keduktionsteilung  von  475. 

—  Regenerationsfähigkeit  der  421. 
riickbildung  495.  498. 

—  Rückkehr  in  den  Jugend-(lndififerenz-) 
Zustand  283.  471. 

—  Umdifferenzierung  499. 

—  und  Protozoen,  Unterschiede  692. 

—  verirrte  s.  unter  Keime. 

—  Wandsubstanz  der  698. 

—  widerstandslose  und  ( leschwulstbildung 
440. 

Wucherung  bei  Erwachsenen  379. 

durch   fortlaufende  Zellan8te<;kung 

434. 
Zellfonnen  in  Krebszellen  646. 

—  nicht  ineinander  übergehende  496. 
Zellgewebige  (Gebilde  182. 
Zellgewebs-krebs  1 16.  152.  153. 

—  -neubildung,  embryonale  198. 
Zellgranula,  Altmann'sche  413.  663. 
Zellhohlräume  s.  Brutrännie. 
Zellinkrustation  durch  Krebsmetamorphose 

157. 
Zellinvagination  273.      *"' 
Zellkerne  s.  auch  Kerne. 

—  Absterben  der  461. 

—  cbemiscbe  Ikstandteile  der  419. 

—  Degenerationserscheinungen    der  420. 
436.  461.  634. 

—  Entstehung  der  145.  146. 

—  Färbbarkeit  der  638. 

—  höbere  und  niedere  654.  655. 

—  in  Krebszellen  s.  Krebszellen. 

—  Metamorphose  der  191.  193. 

—  lVdkör])erchen  der  421. 


Zellkerne,  Spezifität  der  145. 

—  Stniktur  der  413. 

—  vergrößerte  148. 

—  Zentralkörper  der  421. 
Zellkernschlauch,  Felix'scher  578. 
Zellmembran  412. 
Zellnester  149.  150.  224. 
Zellparasiten  573.  588. 
Zellparasitismus  433.  576.  584. 
Zeilproliferation,  endotheliale  304. 
Zellprotoplasma,  funktionelle  Aeuliemngen 

des  674.  69i). 

—  Verfettung  des  453.  454. 

—  Verhoniung  des  696. 
Zellräuber  s.  Parasiten,  echte. 
Zellschicht.  Langhans'sche  359. 
Zellspezifizität,  Entstehung  der  473. 
Zellteile,  acidophile  und  basophile  655. 
Zellteilung  s.  Karyokinese. 
Zelltheorien  409. 
Zelltötung  durch  Bazillen  und  Protozoen 

708. 
Zell  typen  25(5. 
Zell  Vermehrung  220. 
Zellwucherung,  Ursache  der  222.  223. 
Zellzapfen  und  -Nester  138. 
Zellzylinder  s.  Krebszylinder. 

—  pseudoacinöse  270. 
Zoocvsten  681. 
Zoogloea  413.  548. 
Zooiten  640.  641.  642. 
Zoophyt  als  Krebsparasit  537. 
Zoosporen  579,  596.  677. 
Zotten.  Bedeutung  beim  Zottenkrebs  186. 
bildungbei  Zottenkrebsent8tehnngl86. 

—  -krebs  184.  205.  266.  280.  623. 
Zungenkrebs  48.  71.  263.  399.  617.  690. 
Zwillingstheorie  443. 
Zwischenblatt  der  Keimanlage  295. 
Zwischenwirtsfrage  681. 
Zvlinder-epithel,  Entstehung  aus  Alveolar- 

"  epithel  4bO. 

Plattenepithelkrebs  auf  494. 

Umwandlung  in  Plattenepithel  491. 

493.  496.  497.  499. 

epithelialcancroid  207.  210.  248. 

epitheliom  431. 

1   —  -epithelkrebs  207.  263.  270.  280.  423. 
468.  707. 
-  hyaline  272.  273. 
krebs,  Fettmetamorphose  des  282. 

—  —  Schleimmetamorphose  des  273.  282. 
Ursprung  des  386. 

Zellen  s.  auch  Krebszellen. 

in  Si)eiseröhrenkreb8en  368. 

schleimkrebs  449. 

Zvlindrom  s.  (-vlindroma. 
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